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ACTH   Adrenocorticotropes Hormon 
a. p.    ante partum 
AST    Aspartat-Amino-Transferase 
BCS    body condition scoring 
BHB    Beta-Hydroxybutyrat 
BHV 1  Bovines Herpesvirus 1 
Ca    Calcium 
CARS    compensatory anti-inflammatory response syndrom 
C1-C9    Komplementfaktoren 
CD    Cluster of differentiation  
CK    Creatinkinase 
COX    Cyclooxygenase 
CR    Komplementrezeptor  
CRH    Corticoliberin 
DGKC    Deutsche Gesellschaft für klinische Chemie 
d. h.    das heißt 
EDTA   Ethylendiamintetraacetat 
Fa.   Firma 
Fab    antigen binding fragment 
Fc    cristallizable fragment 
FFS   Freie Fettsäuren 
GGT    Gamma Glutamyl-Transferase 
GLDH   Glutamat-Dehydrogenase 
GmbH   Gesellschaft mit beschränkter Haftung 
GR    Glucocorticoid-Rezeptor 
HDL    high density lipoproteins 




Ig M    Immunglobulin M 
Il-1    Interleukin 1 
Il-1β    Interleukin 1 beta 
Il-2    Interleukin 2 
Il-4    Interleukin 4 
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Il-6    Interleukin 6 
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LDL    low density lipoproteins 
LPS    Lipopolysaccharid 
mCD   membrane Cluster of Differentiation 
MODS   multiple organ dysfunction syndrome 
Na    Natrium 
NADP   Nicotinamidadenindinucleotidphosphat 
o. b. B.   ohne besonderen Befund 
PGE2   Prostaglandin E2 
PGFM   13,14 dihydro-15-keto-Prostaglandin F2 alpha 
p. p.    post partum 
sCD    soluble Cluster of Differentiation 
SIRS   systemic inflammatory response syndrome 
sog.    sogenannt 
Syn.    Synonym 
TEAC   Trolox equivalent antioxidative capacity 
TLR 4   Toll-Like-Rezeptor 4 




u. a.    unter anderem 
u. U.    unter Umständen 
v. a.    vor allem 
VLDL   very low density lipoproteins 
z. B.    zum Beispiel 


























Die mittleren Milchleistungen der Milchkühe in Deutschland haben sich in den 
zurückliegenden 200 Jahren, insbesondere aber in den letzten 25 Jahren deutlich 
erhöht. Dabei sind Einzeltierleistungen bis 12.000 kg Milch sowie Herdenleistungen 
von über 10.000 kg je Laktationsperiode heute keine Seltenheit mehr (KNIGHT 2001). 
Triebkräfte für hohe Milchleistungen sind unter anderem: 
• ökonomische Notwendigkeiten, Effektivitätsverbesserungen, 
• effektiver Ressourceneinsatz je Einheit erzeugtes Tierprodukt 
(Nährstoffökonomie), 
• geringere Ausscheidungen (z. B. Stickstoff, Phosphor, Methan) je Einheit 
erzeugtes Tierprodukt (Ökologie) und 
• züchterische Bestrebungen von Milchviehhaltern und Verbänden („Auslotung“ 
von Leistungsgrenzen). 
Dabei kommt den ökonomischen Aspekten sicherlich die größte Bedeutung zu. 
Mit steigenden Milchleistungen erhöhen sich auch die Ansprüche an die 
Syntheseleistung der Kühe und damit an einzelne Organe und Gewebe erheblich. 
Neben dem Skelettsystem, das wesentliche Voraussetzung für die Stabilität des 
Organismus, tierartgerechte Bewegungsabläufe und – bei hohen Milchleistungen – 
Speicher für die Mobilisierung von Calcium und anderen Mineralstoffen ist, werden bei 
Hochleistungstieren v. a. große Anforderungen an das Verdauungssystem, die Leber, 
die Milchdrüse, das Herz-Kreislaufsystem sowie an die Reproduktionsorgane gestellt 
(FARRIES 1979, FLEISCHER et al. 2001). 
Trotz maximaler Trockensubstanz- bzw. Energieaufnahme ist es schwer möglich, den 
Energiebedarf der Hochleistungskuh im ersten Laktationsabschnitt zu decken. Selbst 
10 bis 15 Wochen nach Laktationsbeginn können bei Hochleistungstieren noch 
negative Energiebilanzen auftreten. Als Energiequelle dient der Hochleistungskuh 
neben dem Futter die Energie aus Körperfett (KOLB 1981, STÖBER u. DIRKSEN 
1982, FÜRLL 2000). Besondere Belastungen des Energiestoffwechsels erfahren Kühe, 
die in der Trockenstehphase fehlerhaft gefüttert wurden und dadurch überkonditioniert 
(verfettet) die Laktationsperiode beginnen. Die katabole Stoffwechsellage in der 
Frühlaktation und die dadurch hervorgerufene Mobilisation von Energie aus  
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Fettreserven führen zu Leberbelastungen (hepatische Lipidose). Daneben treten 
Erkrankungen wie Ketose, Labmagenverlagerung, Nachgeburtsverhaltung und andere 
Krankheiten gehäuft in der Frühlaktation in Verbindung mit dem 
Fettmobilisationssyndrom auf (FÜRLL 2000). Eine Ketose bzw. hepatische Lipidose 
führt häufig zum Auftreten von Endometritiden und Mastitiden (MARKUSFELD 1985, 
SWEENEY et al. 1988, WEST 1990, RUKKWAMSUK et al. 1999), da die 
Leberverfettung zu einer Schwächung des Immunsytems führt (GERLOFF et al. 1986). 
GOERRES und FÜRLL (2002) konnten zusätzlich bei einem größeren Anteil von 
Kühen im Puerperium Endotoxämien nachweisen. 
Durch das Fettmobilisationssyndrom kommt es v. a. zu einer fettigen Infiltration der 
Leber, wodurch Funktionseinschränkungen in Bezug auf die Endotoxin-Clearance und 
Endotoxin-Detoxifikation verursacht werden (ANDERSEN et al. 1996). So können die 
aus dem erkrankten Uterus stammenden Schadstoffe (Endotoxine) in der Leber nicht 
beseitigt werden (ANDERSEN et al. 1996), was unter Umständen zu einer 
Autointoxikation führt (ANDERSEN 2003).  
Andere Autoren bezeichnen dieses Krankheitsbild als „toxic puerperal metritis“ 
(DRILLICH et al. 2001) bzw. „puerperale Intoxikation“ (AHLERS et al. 2000). Massive 
Störungen des Allgemeinbefindens treten häufig trotz intensiver keimhemmender 
Versorgung auf (AHLERS et al. 2000).  
Aufgrund der unterschiedlichen Bezeichung dieses Krankheitskomplexes, erscheint 
eine einheitliche Bezeichung, SIRS (Systemic Inflammatory Response Syndrome), 
sinnvoll. SIRS wurde in der Literatur im Zusammenhang mit Erkrankungen von Kühen 
bisher noch nicht erwähnt. Die Bezeichnung erfolgte in Anlehnung an die 
humanmedizinische Septikämie-Zuordnung nach BONE (1993). 
Einerseits gehören die entzündungshemmenden Eigenschaften der Glucocorticoide zu 
ihren gewünschten Wirkungen, andererseits bestehen Befürchtungen hinsichtlich einer 
Verminderung der Abwehrfunktion des Organismus. Ziel der Untersuchung war es, den 
Einfluss eines Glucocorticoids (Dexamethason-21-isonicotinat) auf immunologische 
und Stoffwechselparameter bei kranken Kühen mit SIRS-Symptomen (linksseitige 
Labmagenverlagerung, Ketose/hepatische Lipidose und Endometritis) zu beschreiben. 
Resultate von Vorarbeiten der Leipziger Arbeitsgruppe belegen bei gesunden Kühen in 
der Frühlaktation sowohl den lipolysehemmenden Effekt von Glucocorticoiden (FÜRLL 
u. JÄCKEL 2005), als auch keine negativen Auswirkungen auf die 
3 
Einleitung 
Phagozytoseleistungen von neutrophilen Granulozyten und Monozyten (WITTEK et al. 
2005). Im Einzelnen wurde auf folgende Fragen eingegangen: 
• Führt die Applikation von Dexamethason-21-isonicotinat zu einer Stabilisierung 
des entgleisten Energiestoffwechsels (Lipolysehemmung)? 
• Werden Parameter des unspezifischen Immunsystems (Phagozytose und 
oxidativer Burst der neutrophilen Granulozyten und Monozyten) durch 
Dexamethason-21-isonicotinat positiv beeinflusst? 
• Kann die Freisetzung von proinflammatorischen Zytokinen (TNF-α) durch die 





2.1 Stoffwechselstörungen der Milchkuh in der Transitphase 
Die stetig ansteigende Milchleistung fordert stärker ein effektives Management der 
Milchviehhaltung durch den Landwirt, als auch die optimale medizinische Versorgung 
durch Tierärzte (KNIGHT 2001, FLEISCHER et al 2001). Eine besondere 
Herausforderung für Tier und Menschen stellt die Transitphase – 3 Wochen vor bis 3 
Wochen nach dem Kalben – dar, in der v. a.  Kühe mit höherem Leistungspotential 
offensichtlich für postpartale Störungen stark prädisponiert sind (FLEISCHER et al. 
2001). Hierbei handelt es sich vor allem um das gehäufte Auftreten von Endometritis, 
Mastitis, Laminitis, Pansenazidose, Ketose, Milchfieber (hypocalcämische 
Gebärparese), Lipomobilisationssyndrom und Verlagerung des Labmagens 
(COPPOCK et al. 1972, CORREA u. CURTIS 1990, DIRKSEN u. AHRENS 1992, 
OWENS u. SECRIST 1998). 
Eine zentrale Bedeutung hat dabei das Fettmobilisationssyndrom (STÖBER u. 
SCHOLZ 1991, STAUFENBIEL et al. 1992, FÜRLL 2000). Krankheiten wie 
Leberverfettung (hepatische Lipidose), Ketose, Retentio secundinarum, Endometritis, 
Mastitis, Klauenrehe sowie Immunsuppression werden dem Fettmobilisationssyndrom 
zugeordnet (MORROW 1976, STAUFENBIEL 1994, REHAGE 1997, FÜRLL 2000). 
Die Hauptursache dafür besteht zum einen in einer Überkonditionierung a. p., zum 
anderen in einer unzureichenden Energieaufnahme sowohl a. p. als auch p. p. und 
gesteigerter Lipolyse mit Insulinresistenz peripartal. Es kommt zu einer fettigen 
Infiltration der Leber, aber auch von Niere und Herz, die weitere 
Organfunktionsstörungen nach sich ziehen (FÜRLL 2000).  
Subklinische Energie-, Protein- und Mineralstoffwechselstörungen bereits in der 
Trockenstehphase führen zu Fruchtbarkeitsstörungen im postpartalen Zeitraum. Nach 
den Untersuchungen von FÜRLL et al. (2006) zeigen Kühe, die an einer Endometritis 
erkrankten, bereits vier Wochen a.p. deutlich höhere Glucose-, FFS-Konzentrationen 
sowie erhöhte CK-Aktivitäten im Vergleich zu gesunden. Drei Tage vor der Kalbung 
liegen zusätzlich erhöhte Bilirubin- und verminderte Cholesterol- und 
Calciumkonzentrationen bei gesteigerter CK-Aktivität vor. Kühe mit Puerperalstörungen 
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zeigen schon während der Trockenstehphase subklinische 
Energiestoffwechselstörungen (FÜRLL et al. 2006).  
2.1.1 Das Fettmobilisationssyndrom 
Für Kühe, die gegen Ende der Trächtigkeit bereits verfettet sind, besteht ein hohes 
Risiko, am Fettmobilisationssyndrom zu erkranken. Dafür sind zunehmend 
Fettablagerungen im Netz, aber auch retroperitoneal und das Fetenwachstums 
verantwortlich, wodurch das Futteraufnahmevermögen eingeschränkt wird (WENTINK 
et al. 1997, RUKKWAMSUK et al. 1999, FÜRLL u. LEIDEL 2002). Die verminderte 
Futteraufnahmefähigkeit bereits vor dem Partus führt zu einer katabolen 
Energiestoffwechsellage. Die Folge ist Fettmobilisierung, wodurch u. a. die 
Konzentrationen an freien Fettsäuren, Bilirubin und Ketonkörper (BHB, Acetoacetat 
und Aceton) im Blut ansteigen. 
Durch die rasant ansteigende Milchleistung und die katabolen Energiestoffwechsellage  
p. p. folgenden Hypoglycämie wird die Lipolyse im Fettgewebe verstärkt. Aufgrund der 
ungenügenden Verfügbarkeit von Glucose, glucoplastischen Substanzen und den 
hohen FFS-Konzentrationen kann eine vollständige Verwertung der Fettsäuren im 
Citratzyklus nicht gewährleistet werden (FÜRLL u. FÜRLL 1998). Sie werden zur Leber 
transportiert und als Triglyzeride gespeichert (THANASAK et al. 2004). Die 
Konzentration von freien Fettsäuren im Blut verhält sich dabei proportional zum 
Leberfettgehalt (HERDT et al. 1988, RUKKWAMSUK et al. 1998, ZERBE et al. 2000). 
Anhaltende Hypoglycämie führt zu einer reduzierten Insulininkretion bei gleichzeitig 
hohen Glucagonspiegeln (AMARAL-PHILLIPS et al. 1993). Damit wird die bestehende 
Lipolyse noch weiter forciert, da die lipolysehemmende Wirkung des Insulins, aufgrund 
der relativen Insulinresistenz, eingeschränkt wird (FÜRLL u. FÜRLL 1998). 
Neure Forschungen zur Funktion des Fettgewebes als endokrines Organ (Bildung von 
TNF-α, Leptin, Resistin, Adipsin, Cortison) verdeutlichen die negativen Auswirkungen 
der Lipolyse v. a. bei verfetteten Kühen (FRÜHBECK et al. 2001). Der Prozess der 
Lipolyse wird durch eine zunehmende Insulinresistenz gefördert, sodass die 
lipolysehemmende Wirkung des Insulins nicht mehr gewährleistet ist (GIESECKE et al. 
1987, FÜRLL 2000, FRÜHBECK et al. 2001). Die reduzierte Insulinempfindlichkeit soll 
durch die vermehrte Freisetzung von TNF-α, Il-6 und Leptin, aufgrund der Aktivierung 
des sympathischen Nervensystems (Stress), verursacht werden (FRÜHBECK et al. 
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2001). Außerdem besteht eine verminderte VLDL-Sekretion aus der Leber, wodurch 
der Fettsäuredurchfluss in der Leber nachhaltig gestört wird (FÜRLL u. LEIDEL 2002).  
Die Folgen der Lipolyse sind in der Literatur ausreichend beschrieben, dennoch fehlen 
einfache, präzise und objektive Kriterien zur Bewertung und Überwachung des 
Energiestoffwechselstatus im Herdenmanagement (SCHRÖDER u. STAUFENBIEL 
2006). Eine Möglichkeit stellt jedoch die sonographische Rückenfettdicke-Messung 
dar. Nach neusten Untersuchungen von SCHRÖDER und STAUFENBIEL (2006) 
besteht ein eindeutiger Zusammenhang zwischen der Rückenfettdicke und dem 
Gesamtkörperfett.  
2.1.2 Labmagenverlagerung, Ätiologie und Prognose 
Die Labmagenverlagerung ist als multikausale Faktorenkrankheit aufzufassen 
(STAUFENBIEL 1998). Dabei fällt auf, dass dem Faktor der Verminderung der 
Futteraufnahme in der Transitphase eine zentrale Bedeutung bei der Entstehung der 
Labmagenverlagerung zukommt. So führt die verminderte Futteraufnahme zu einer 
temporären Hypophosphatämie, was nach neusten Untersuchungen eine 
Labmagenverlagerung provozieren kann (GRÜNBERG et al. 2005). Die 
Untersuchungen nach SHAVER (1997) verdeutlichen ebenfalls die Wirkungen des 
Rückgangs der Futteraufnahme im peripartalen Zeitraum auf eine 
Labmagenverlagerung. Es fallen v. a. deutliche Interaktionen zu peripartalen 
Erkrankungen wie z. B. der Ketose auf. Kühe mit Hyperketonämie erkranken häufiger 
an einer Labmagenverlagerung als Kühe mit stabiler Stoffwechsellage (SHAVER 
1997). CAMERON et al. (1998) ist es gelungen, den direkten Beweis für die 
unmittelbare Beziehung der antepartalen Energiebilanz zum Auftreten von 
Labmagenverlagerungen post partum zu erbringen. 
Eine weitere wichtige Ursache der Labmagenverlagerungen bilden Endotoxämien. 
Viele Kühe leiden im Puerperium zeitweise unter Endotoxämien, zum einen durch 
subklinische Pansenazidosen und Endometritiden, zum anderen weil aufgrund des 
latenten Energiedefizits mit Folge einer hepatischen Lipidose eine verminderte 
Endotoxin-Clearance besteht, wodurch die Motilität der glatten Labmagenmuskulatur 
eingeschränkt wird (GOERRES u. FÜRLL 2002).  
Außerdem fällt auf, dass die postoperative Rekonvaleszenz bei Kühen, die an einer 
linksseitigen Labmagenverlagerung erkrankt sind, hauptsächlich vom Grad der 
Leberverfettung und der Lipomobilisation sowie den zusätzlichen Erkrankungen 
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beeinflusst wird. Kühe mit geringgradiger Leberverfettung zeigen postoperativ hohes 
Futteraufnahmevermögen, wohingegen bei Kühen mit massiver Leberverfettung die 
Futteraufnahme unverändert zu gering ausfällt. Eine erfolgreiche Behandlung der 
Labmagenverlagerung muss daher neben der Operation auch die Behandlung des 
Fettmobilisationssyndroms einschließen (REHAGE et al. 1996). 
Untersuchungen von REHAGE et al. (1996) verdeutlichen, dass über die Hälfte aller 
Kühe mit linksseitiger Labmagenverlagerung zusätzlich wegen Mastitis, Endometritis 
oder Lahmheit behandelt werden mussten. Endometritiden stellen dabei mit die 
häufigste Begleiterkrankung dar, v. a. bei Kühen mit massiver Leberverfettung. Zu 
ähnlichen Ergebnissen kamen auch GOERRES und FÜRLL (2002). 
2.2 Verlauf des Puerperiums 
Die nach dem Abkalben durch erhebliche physiologisch bedingte Anforderungen 
belasteten Rinder müssen sich oft zusätzlich mit für diesen Abschnitt des 
Reproduktionsgeschehens typischen Erkrankungen auseinandersetzen. Einen seit 
Jahrzehnten unverändert großen Anteil haben dabei Nachgeburtsverhaltungen 
und/oder puerperale Endometritiden unterschiedlich starker Ausprägung. In der 
Literatur finden sich diesbezüglich umfangreiche Zusammenstellungen und 
Bewertungen (LEWIS 1997). Dabei stehen Fragen der Ätiologie der Retentio 
secundinarum, des intrauterinen bakteriologischen Geschehens, der ökonomischen 
Auswirkung von Puerperalstörungen sowie der Notwendigkeit und Art therapeutischer 
Maßnahmen im Vordergrund. Das bei der Kuh häufig lokal begrenzte intrauterine 
pathologische Geschehen weitet sich in einem Teil der Fälle zur puerperalen 
Intoxikation oder – seltener – zur puerperalen Infektion (Sepsis) aus (MONTES u. 
PUGH 1993). 
Obwohl die exakten Ursachen für Endometritiden nicht eindeutig geklärt sind, werden 
einige Faktoren mit ihrer Ätiologie in Verbindung gebracht. So leiden Kühe mit einer 
Schwergeburt, Zwillings- oder Totgeburt, Retentio secundinarum und 
Stoffwechselstörungen auffallend häufig an Endometritiden, im Vergleich zu  Kühen 
ohne derartige Störungen (LEWIS 1997). Aufgrund der negativen Auswirkungen auf 
die Fruchtbarkeit durch längere Güst- und Zwischentragezeit oder sogar 
Unfruchtbarkeit tragen Endometritiden mit zu einer häufigen Abgangsursache von 




2.2.1 Physiologischer Ablauf der Nachgeburtsperiode 
Die Geburt gilt als abgeschlossen, sobald die Nachgeburt vollständig abgegangen ist. 
Der Abgang der Eihäute erfolgt unter physiologischen Bedingungen beim Rind bis ca. 
acht Stunden nach der Geburt des Kalbes (BOSTEDT 2003).  
Unter dem Begriff Puerperium versteht man den Zeitraum nach der Kalbung, in 
welchem die spezifischen, mit der Gravidität und der Geburt verbundenen 
Veränderungen im mütterlichen Organismus verschwinden, und die funktionelle 
Wiederherstellung des Zustands vor der Trächtigkeit erreicht wird.  
BOSTEDT (2003) stellt die wesentlichen in der Nachgeburtsperiode ablaufenden 
Prozesse wie folgt dar: 
• Verschluss des äußeren Muttermundes und Rückbildung des 
Gebärmutterhalskanals, der durch die Geburt maximal geweitet war. 
• Verkleinerung der Gebärmutter und Regeneration der Gebärmutterschleimhaut 
• Wiederaufnahme der Eierstocksfunktion und Regulation der zyklischen 
Vorgänge 
Nach Abgang der Nachgeburt verschließt sich der Muttermund. Bereits am zweiten 
Tag post partum ist der Gebärmutterhalskanal nur noch für eine Hand passierbar. 
Nach den Untersuchungen von WEHREND et al. (2003) mittels Ultraschall garantiert 
der Involutionsprozess der bovinen Zervix in den ersten zehn Tagen den schnellen 
Schutz des Uterus vor aufsteigenden Infektionen. Die sich anschließende 
Öffnungsphase ab dem zehnten Tag post partum wurde bei keiner anderen Spezies 
beschrieben und ist Ausdruck für die Anpassung an die exsudative Form des 
Puerperiums beim Rind. Die bovine Zervix wirkt wie eine Drainage, damit sich der 
Inhalt des Uterus entleeren kann (WEHREND et al. 2003). 
Bis zum Ende der zweiten Nachgeburtswoche hat sich der Uterus schon so weit 
zurückgebildet, dass er bei rektaler Untersuchung bereits wieder umfasst werden kann. 
Vier Wochen nach der Kalbung ist der Uterus bei Milchkühen vollständig 
zurückgebildet (BOSTEDT 2003).  
Gleichzeitig laufen Involutionsvorgänge in der Gebärmutterschleimhaut ab. 
Abgestorbene und abgestoßene Zellen zusammen mit Resten des Fruchtwassers und 
des Blutes sammeln sich im immer kleiner werdenden Uteruslumen und bilden das 
Nachgeburtssekret (Lochialfluss, Wochenfluss). Dabei wechseln Farbe und 
Beschaffenheit des Nachgeburtssekretes; anfangs blutig-wässrig, in den ersten Tagen 
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braunrot-schleimig, um den zehnten Tag braunrot-gelblich, später gelblich-schleimig. 
Nach etwa drei Wochen post partum ist unter normalen Bedingungen glasklarer 
Schleim mit vereinzelt darin befindlichen Flocken zu erkennen. Das Nachgeburtssekret 
ist dabei ab der ersten Woche post partum nahezu geruchlos (BOSTEDT 2003).  
Im Gegensatz zur zyklischen Regression des Corpus luteum kommt es im Anschluss 
an die präpartale Luteolyse zur Ausprägung einer mehr oder weniger langen Azyklie 
(SCHALLENBERGER 1990).  
Nach etwa zehn Tagen post partum sind bereits erste Follikelanbildungen zu 
verzeichnen, die jedoch nicht zu äußerlich erkennbaren Brunstanzeichen führen. 
Weitere Follikelanbildungswellen in noch verkürzten und unregelmäßigen Abständen 
(in Abständen von ungefähr zwei Wochen) lassen erkennen, dass das zyklische 
Geschehen noch nicht ganz gefestigt ist. Frühestens die dritte Follikelanbildungswelle 
geht mit deutlich erkennbaren Brunstanzeichen einher. Das ist zwischen der sechsten 
und siebten Woche nach der Geburt (BOSTEDT 2003).  
Das Puerperium verläuft individuell und rassebedingt unterschiedlich. Es kann 
ausgegangen werden, dass bei der Mehrzahl der Milchkühe die zyklische 
Sexualfunktion ab dem 40. Tag post partum wiederhergestellt ist (ZERBERLE 1996). 
In der Literatur findet man unterschiedliche Angaben über die Dauer des Puerperiums 
bei der Kuh. KUDLAC (1991) gibt eine Zeitdauer von 25 Tagen an, während BOSTEDT 
(2003) von ca. sechs Wochen ausgeht.  
Nach den Untersuchungen von LUND (1999) ist die Uterusinvolution 40 Tage nach der 
Kalbung abgeschlossen. Die Reepithelisierung des Endometriums ist nach weiteren 10 
bis 20 Tagen abgeschlossen. Eine Wiederherstellung des Uterus wie vor der 
Trächtigkeit ist damit nach etwa 60 Tagen post partum erreicht.  
2.2.2 Puerperalstörungen 
Von Bedeutung für den Verlauf des Puerperiums ist insbesondere der Zeitraum, der bis 
zur Ausstoßung der Nachgeburt oder der letzten Nachgeburtsreste verstreicht. Andere 
Faktoren, wie z. B. Geburtshygiene, Art der geburtshilflichen Maßnahmen, Fütterung 
der Tiere ante partum, Haltung, Konstitution und Kondition, Milchleistung und 
Stoffwechselstörungen können ebenfalls den Verlauf des Puerperiums positiv oder 
negativ beeinflussen (AHLERS et al. 2000). 
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Mit dem Begriff Retentio secundinarum wird der verzögerte oder fehlende vollständige 
(Retentio secundinarum totalis) oder nur teilweise (Retentio secundinarum partialis) 
vorhandene Abgang der Eihäute (Secundinae) nach der Geburt des Kalbes über eine 
für das Rind arttypische Zeitdauer hinaus bezeichnet. In der Literatur finden sich 
diesbezüglich unterschiedliche Angaben, jedoch spricht die Mehrzahl der Autoren bei 
einer Zeitdauer von mehr als 12 Stunden von einer Retentio secundinarum 
(ZERBERLE 1996, BOSTEDT 2003). Einen Abgang der Eihäute innerhalb von 8 bis 12 
Stunden post partum bezeichnet man als verzögerten Nachgeburtabgang (GRUNERT 
1984, BOSTEDT 2003).  
Die Nachgeburtsverhaltung beim Rind ist nur ein Symptom eines komplexen 
pathologischen Geschehens und nicht eine Krankheit per se (GRUNERT 1985). Einige 
ursächlich mitbeteiligte Faktoren zur Störung der Lösungsvorgänge der Eihäute sind 
bekannt, jedoch nur wenig darüber, wie die einzelnen Faktoren tatsächlich wirken. 
Selbst der physiologische Ablauf der Lösungsvorgänge in der Plazenta ist nicht 
vollständig bekannt (GRUNERT 1983). 
Nach GRUNERT (1983) kommen folgende Ursachen für die Nachgeburtsverhaltung in 
Betracht: 
• unreife Plazentome aufgrund verkürzter Trächtigkeitsdauer bei nichtinfektiös 
bedingten Aborten oder Frühgeburten, 
• fortgeschrittene Involution der Plazentome bei verlängerter Trächtigkeitsdauer, 
• Ödem der Chorionzotten, v. a. bei Kühen nach Kaiserschnitten oder 
Uterustorsionen, 
• Hyperämie der Plazentome aufgrund eines zu schnellen Verschlusses der 
Nabelgefäße post partum, 
• nekrotische Bezirke zwischen den Chorionzotten aufgrund einer generalisierten 
Erkrankung oder Allergie, 
• Mazeration der Chorionzotten, 
• Plazentitis und Kotyledonitis bei spezifischen Infektionen, 
• Wehenschwäche aufgrund starker Uterusdehnung, Stoffwechselstörungen oder 
erhöhter Plasmaprogesteronspiegel zur Zeit der Abkalbung, 
• biochemische und immunologische Veränderungen 
Nachgeburtsverhaltungen terten v. a. nach Zwillings-, Schwer- und Totgeburten 
gehäuft auf (BOSTEDT u. SOBIRAJ 1985, GRUNERT 1985), aus Untersuchungen von 
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ZERBERLE (1996) nach Mehrlingsgeburten in bis zu 70 %, nach Schwergeburten in 
bis zu 37,5 % der Fälle. 
Die Inzidenz der Nachgeburtsverhaltung in der Rinderpopulation beträgt zwischen 5 
und 8 %. Es gibt jedoch Bestände, in denen bis zu 30 % der Kühe eine Retentio 
secundinarum aufweisen. Nach BOSTEDT (2003) bedarf bereits eine Häufung von 
über 5 % einer Erforschung der Ursache. 
Nachgeburtsverhaltungen bewirken ausnahmslos einen gestörten Verlauf des 
Puerperiums. Kühe mit Retentio secundinarum erkranken immer an puerperalen 
Endometritiden. Die verzögerte Uterusinvolution und die uterine Erkrankung führen zu 
einer Störung des postpartalen Zyklusgeschehens. Dyszyklien, Azyklien, An- oder 
Suböstrien mit den Folgen verlängerter Rastzeiten und erniedrigter Trächtigkeitsraten 
gehören u. a. zu den negativen Auswirkungen einer Retentio secundinarum (SOBIRAJ 
et al. 1998).  
Eine bräunlich-graue oder schmutzig-rote Farbe, ein unangenehmer Geruch und 
fehlende oder mangelhafte Viskosität der Lochien sind Anzeichen erheblicher lokaler 
Erkrankungen im Uteruslumen. Derartige Befunde werden im Zusammenhang mit 
Nachgeburtsverhaltungen trotz intensiver keimhemmender Versorgung häufig 
angetroffen und können zu Störungen des Allgemeinbefindens (puerperale 
Intoxikation) führen (AHLERS et al. 2000). Derart bedingte Störungen des 
Allgemeinbefindens führen bei den betroffenen Kühen zu verminderter 
Futteraufnahme, allgemeinem Unwohlsein mit Mattigkeit, langen Liegeperioden, 
schlechter Entwicklung der Milchleistung, Kreislaufschwäche, Fieberanfällen und 
Klauenrehe (BOSTEDT 2003). 
Das Auftreten von Endometritiden während des Puerperiums ist eine mit 
weitreichender wirtschaftlicher Bedeutung einhergehende Krankheit in 
Milchkuhbeständen (ESSLEMONT u. PEELER 1993). Puerperale Endometritiden sind 
durch Eingriffe in das Geburtsgeschehen, durch Nachgeburtsverhaltung und durch 
peripartale Stoffwechselstörungen bedingt und mit mangelnder Uterusinvolution 
verbunden (ZDUNCZYK et al. 1989, BOSTEDT u. HOFFMANN 1997). In den letzten 
Jahren ist ein Wandel in den ursächlichen Problemkreisen erkennbar. BOSTEDT und 
HOFFMANN (1997) stellen folgende Schwerpunkte in Bezug auf Puerperal- und 
Fertilitätsstörungen in den Vordergrund:  
• Fehlfütterung von Färsen und trockengestellten, hochtragenden Muttertieren 
• geburtshygienische Aspekte 
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• nicht konsequent genug durchgeführte leistungsabhängige Ernährung in der 
postpartalen Periode 
• bestandsgebundener Infektionsstatus – hier vor allem die Verbreitung von 
Chlamydien, Pestivirus, zunehmend auch wieder von BHV 1 sowie Coxiellen 
• vermehrter Nachweis von Actinomyces pyogenes bei Endometritis puerperalis 
sowie von unspezifischen Infektionen, wobei hier primär schädigende Noxen 
die Ausbreitung von fakultativ pathogenen Keimen zu fördern scheinen. 
2.2.3 Diagnostik und Therapie von puerperalen Endometritiden 
Aus der Literatur geht hervor, dass die Begriffe Metritis und Endometritis häufig 
verwendet werden, ohne sie eindeutig gegeneinander abzugrenzen (ERB et al. 1984, 
ERB et al. 1985, GROHN et al. 1989, OLTENACU et al. 1990, CORREA et al. 1993, 
EMANUELSON et al. 1993). Eine Entzündung des Endometriums wird als 
Endometritis, eine Entzündung der gesamten Uteruswand als Metritis und die der 
serösen Überzüge als Perimetritis bezeichnet (LEWIS. 1997, BONDURANT 1999).  
Die transrektale Untersuchung stellt die am häufigsten angewandte Methode dar, um 
Endometritiden zu diagnostizieren (DeKRUIF 1994, LEBLANC et al. 2002). Es ist eine 
subjektive Untersuchungsmethode, da die Uterusinvolution von Tier zu Tier sehr 
unterschiedlich verlaufen kann, und deshalb die Endometritis auch mit einer 
„physiologischen“, verzögerten Involution verwechselt werden kann (STUDER u. 
MORROW 1978, MILLER et al. 1980, LEWIS. 1997). Zur genaueren Abklärung eignet 
sich nach DOHMEN et al. (1995) die Vaginoskopie oder die histologischen Auswertung 
von Biopsieproben aus dem Endometrium, womit fundierte Aussagen über lokale 
Entzündungserscheinungen getroffen werden können (BONNETT et al. 1991). 
Neuere Untersuchungen haben ergeben, dass Kühe mit schweren Endometritiden 
vergleichsweise deutlich höhere Plasma PGFM-Konzentrationen, höhere PGE2 und 
höhere Endotoxinkonzentrationen in der Uterusflüssigkeit aufweisen als Kühe mit 
milderen Verlaufsformen. Dabei fällt auf, dass der Plasma-PGFM-Gehalt mit dem 
Endometritisgrad deutlich positiv korreliert (MATEUS et al. 2003). Andere Studien 
berichten sogar darüber, dass erhöhte Plasma-PGFM-Konzentrationen als Screening 
für Erkrankungen des Uterus gewertet werden können (DEL VECCHIO et al. 1992, 
1994, NAKAO et al. 1997, SEALS et al. 2002). 
DRILLICH et al. (2001) isolierten bei 325 von insgesamt 1756 Kühen (18,5%) mit „toxic 
puerperal metrits“ aus dem Vaginalsekret vier bis sechs Tage p.p. die in Tabelle 2.1 
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aufgeführten Erreger. Nach diesen Ergebnissen stellt die parenterale (intramuskuläre 
Injektion) mit Ceftiofur über eine Dauer von 5 Tagen eine erfolgreiche Therapie dar. 
Andere Autoren berichten über ähnliche Erfahrungen und sehen diese Art von 
Therapie ebenfalls als erfolgsversprechend an (ZHOU et al. 2001, CHEANULT et al. 
2004). 
Tabelle 2.1: Häufigkeiten und Empfindlichkeiten isolierter Bakterien aus dem 
Vaginalsekret von Kühen 4 bis 6 Tage post partum (DRILLICH et al. 2001) 









Aerobier n %  
Arcanobacterium pyogenes  5 33 5 5 4 4 
Escherichia coli 8 53 8 2 1 4 
Streptococcus spp. 8 53 2 3 2 1 
Citrobacter spp. 3 20 2 0 0 3 
Proteus spp. 2 13 n. t. 2 n. t. n. t. 
Anaerobier    
Fusobacterium spp. 10 67 n. t.  n. t.  n. t.  n. t.  
Bacteroides spp. 5 33 n. t.  n. t.  n. t.  n. t.  
Clostridium perfringens 3 20 n. t.  n. t.  n. t.  n. t.  
Porphyromonas levii 10 67 n. t.  n. t.  n. t.  n. t.  
n. t.: nicht getestet 
2.3 Septikämie 
Seit fast einem Jahrhundert wird der Begriff Sepsis als eine systemische Reaktion auf 
eine Infektion definiert. Dabei wurde über Jahrzehnte hinweg der Versuch 
unternommen, den Begriff Sepsis weiter zu differenzieren, jedoch meistens nicht voll 
befriedigend (KREYMANN u. WOLF 1995, RIEDEMANN et al. 2003). Bei BONE 
(1993) und VENET et al. (2000) kann man zur Septikämie-Zuordnung bei Menschen 
Termini folgender Definitionen finden: 
1. Bakteriämie: (vorübergehendes) Vorhandensein vitaler Bakterien im Blut 
14 
Literaturübersicht 
2. Sepsis: Bakterien, Viren, Pilze, oder Toxine im Blut (Blutvergiftung) 
3. Sepsissyndrom: systemisch-entzündliche Reaktion auf eine Infektion, 
charakterisiert durch zwei oder mehrere der folgenden Symptome: 
a) erhöhte Körperkerntemperatur, b) erhöhte Herzfrequenz, c) erhöhte 
Atemfrequenz, d) Zeichen unzureichender Organfunktion/ Organperfusion 
(gestörte Bewusstseinslage, erhöhte Laktatkonzentration) 
4. Systemic Inflammatory Response Syndrome (SIRS): systemisch-
entzündliche Reaktion auf verschiedene schwere klinische Insulte, 
charakterisiert durch zwei oder mehrere der klinischen Symptome: 
Hyperthermie oder Hypothermie, Tachycardie, Tachypnoe, Leukozyten > 12G/l 
oder < 4G/l oder > 10% unreife (stabkernige) Zellen. 
GLAUSER et al. (1992) fanden über die Pathogenese des septischen Schocks 
folgendes heraus: 30-80% aller Septikämien werden durch gramnegative Bakterien 
verursacht, nur 6-24% durch grampositive. Dabei fällt auf, dass in der Humanmedizin 
der Anteil grampositiver Bakterien in den letzten 10 Jahren merklich angestiegen ist, 
bedingt durch den steigenden Einsatz von Kathetern und anderen minimal-invasiven 
Eingriffen (GEERDES et al. 1992; BATES et al. 1995). Zusätzlich ist der Anteil an 
Pilzinfektionen in den letzten 20 Jahren massiv gestiegen, sodass das 
Erregerspektrum nicht ausschließlich im Bereich gramnegativer Bakterien zu suchen 
ist (MARTIN et al. 2003). 
Dabei schwanken die Angaben in Bezug auf die Letalität relativ stark. BONE (1991) 
gibt bei septikämischen Zuständen Letalitätsraten von 20-80% an, abhängig davon, 
was man tatsächlich unter den klinischen Anzeichen einer Sepsis versteht. Die Letalität 
ist sowohl vom Schweregrad der Sepsis, als auch von der primär zugrundeliegenden 
Erkrankung abhängig (BONE 1991, BONE 1993, PARILLO 1993). Aufgrund der 
schlechten objektiven Einschätzung des Schweregrades einer Sepsis wurde das sog. 
Sepsis-related organ failure assessment (SOFA) eingeführt (YUKIOKA et al. 2001). 
In vielen Untersuchungen an septikämischen Patienten fällt auf, dass z. T. weder 
Bakterien (Bakteriämie) noch LPS (Endotoxämie) im Blut nachgewiesen werden 
können; und obwohl Blut normalerweise steril ist, können gelegentlich 
Mikroorganismen (meist koagulasenegative Staphylokokken) aus Blutkulturen 
offensichtlich gesunder Personen isoliert werden (HEIZMANN u. LENZ 1987). Erst bei 
zwei bis drei zu verschiedenen Zeiten, möglichst bei ansteigender Körpertemperatur 
des Patienten und ohne Antibiotikatherapie bzw. kurz vor erneuter Antibiotikagabe 
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abgenommenen Blutkulturen wird in etwa 90% der Fälle das ätiologische Agens isoliert 
(HEIZMANN u. LENZ 1987).  
In der Humanmedizin werden folgende biochemischen Parameter zur Sepsisdiagnostik 
herangezogen (BALK u. CASEY 2000): Procalcitonin, Komplement (C3a, C5a), 
Elastase, TNF-α, Prostaglandin sowie Thromboxan. In jüngster Zeit ist gerade der 
Bestimmung von Procalcitonin eine wachsende Bedeutung beigemessen worden. 
Procalcitonin ist ein Protein, was v. a. bei schweren bakteriellen Infektionen, Sepsis 
und Multiorganversagen in hohen Konzentrationen im Plasma auftritt. Procalcitonin 
wird nur bei Entzündungsprozessen freigesetzt, wobei virale Erkrankungen, 
Autoimmun- und allergische Erkrankungen die Freisetzung von Procalcitonin nicht 
induzieren. Die Bestimmung von Procalcitonin ist allerdings in vielen Labors derzeit 
noch nicht möglich (BALK u. CASEY 2000). 
2.3.1 Endotoxine 
Endotoxine sind Bestandteile der Zellwand gramnegativer Bakterien. Beim Zerfall der 
Zellwand wird Endotoxin frei und ruft dabei im Organismus unspezifische und 
spezifische Immunreaktionen, sowohl auf humoraler als auch auf zellulärer Ebene 
hervor (CULLOR 1992, SAYLERS u. WHITT 1994).  
Die überschießende Immunantwort aufgrund massiver Endotoxinfreisetzung und nicht 
die Endotoxine per se führen zum Krankheitsbild der Toxikose (GREEN u. ADAMS 
1992). 
2.3.1.1 Aufbau der Endotoxine 
Der als Endotoxin bezeichnete Molekülkomplex (Syn. Lipopolysaccharid LPS) besteht 
aus drei Bestandteilen: der O-spezifischen Polysaccharidkette (auch Seitenkette 
genannt), dem Kern-Polysaccharid („Core“-Polysaccharid) und dem Lipoid A 
(RIETSCHEL et al. 1994). 
Die Seitenkette besteht aus bis zu 50 sich wiederholenden Oligosaccharid-
Untereinheiten von drei bis acht Zuckern, wobei der jeweilige Typ, die Sequenz und die 
Verbindung dieser Saccharide die antigene Spezifität determinieren. Somit besitzt 
jeder Bakterienstamm seine eigene spezifische Seitenkette. Anhand dieser Seitenkette 




Das Core-Polysaccharid ist bei weitem nicht so variabel und wird in eine äußere und 
eine innere Kernregion aufgeteilt (FREUDENBERG 1997). Die innere Kernregion 
besteht aus 2-Keto-3-desoxyoctonsäure-Einheiten, dem sogenannten KDO 
(RIETSCHEL et al. 1994). 
Das Lipoid A ist eine hochkonservierte Struktur des Endotoxinmoleküls, bestehend aus 
phosphorylierten Glucosamin-Disacchariden. Das Lipoid A ist die toxische Komponente 
des Lipopolysaccharids (RIETSCHEL et al. 1994). Alle gramnegativen 
Bakterienstämme tragen einheitliche Lipoid-A-Moleküle (ERRIGE et al. 2002). 
2.3.1.2 Herkunft der Endotoxine 
Als mögliche Ursachen für Endotoxämien kommen in Betracht: infektiöse Ursachen 
infolge einer Bakteriämie bzw. Septikämie und nichtinfektiöse Ursachen aufgrund von 
Translokationsprozessen, die durch Traumen, Blutverluste und Beeinträchtigungen der 
Darmbarriere hervorgerufen werden. Im Bereich der Tiermedizin werden Ischämien    
z. B.  durch eine Dislocatio abomasi verursacht. Auch die Geburtsvorbereitung und der 
entsprechende Schweregrad des Geburtsvorgangs können den Grad der Ischämie 
beeinflussen und damit auch Wegbereiter für eine Endotoxämie sein (KRÜGER und 
RÖPKE 1998).  
In der Milchviehhaltung kommen mehrere Quellen in Bezug auf Endotoxinfreisetzung in 
Betrachtung: Pansenazidosen, Labmagenverlagerungen, Mastitiden und 
Endometritiden (KRÜGER u. RÖPKE 1998). 
Eine wiederkäuergerechte Fütterung ist bei dem heutigen Leistungsniveau der 
Milchkühe kaum mehr möglich. Es werden vermehrt leicht fermentierbare 
Kohlenhydrate bei sinkendem Raufutteranteil in der Futtermittelration verfüttert, 
wodurch vermehrt Pansen-Azidosen auftreten, was zu einem enormen Anstieg der 
ruminalen Endotoxin-Konzentration führt (DOUGHERTY u. CELLO 1949, NAGARAJA 
et al. 1978, ANDERSEN et al 1994). 
Weiterhin kann es zu massiver Endotoxinfreisetzung durch Mastitiden und akute 
puerperale Endometritiden kommen, wobei die akute puerperale Endometritis bei 
Hochleistungskühen eine der Krankheiten multifaktorieller Genese ist, die oft mit den 
Komplikationen einer puerperalen Sepsis einhergeht (HIRVONEN et al. 1999, 





Die toxische und damit biologisch aktive Komponente des LPS ist das Lipoid A; die 
immunologische Reaktion des Makroorganismus hängt v. a. davon ab, ob das LPS 
gebunden oder ungebunden, also frei vorliegt; nur Letzteres ist in der Lage, einen 
Endotoxinschock auszulösen (KRÜGER u. RÖPKE 1998). 
Die Leber als zentrales Stoffwechselorgan hat große Bedeutung, was die körpereigene 
Abwehr gegenüber Bakterien und körperfremden Makromolekülen betrifft. Dabei 
kommt den Kupffer-Sternzellen eine zentrale Bedeutung zu, denn sie stellen die Leber-
Makrophagen dar (WAKE et al. 1990, TOTH u. THOMAS 1992, SHI et al. 1996). Es ist 
ihre Aufgabe, körperfremde Moleküle aus dem Blut zu entfernen. Kupffer-Sternzellen 
sind sowohl für die LPS-Clearance als auch für die LPS-Detoxifikation verantwortlich, 
und sie produzieren aufgrund der LPS-Aktivierung Entzündungsmediatoren (DECKER 
1990, FOX et al. 1990, WAKE et al. 1990, TOTH u. THOMAS 1992, SEKI et al. 2000). 
Durch das Fettmobilisationssyndrom kommt es v. a. zu einer fettigen Infiltration der 
Leber, wodurch Funktionseinschränkungen in Bezug auf die Endotoxin-Clearance und 
Endotoxin-Detoxifikation verursacht werden (ANDERSEN et al. 1996, FÜRLL u. 
FÜRLL 1998). So können die aus dem erkrankten Uterus stammenden Schadstoffe 
(Endotoxine) in der Leber nicht beseitigt werden (ANDERSEN et al. 1996), was unter 
Umständen zu einer Autointoxikation führt (ANDERSEN 2003).  
2.3.2 Teichonsäure und Peptidoglykan 
Charakteristisch für den Zellwandaufbau grampositiver Bakterien sind die dicke 
Mureinschicht (Syn. Peptidoglykan), die etwa 30% der Trockenmasse der Zellwand 
ausmacht, die im Murein verankerten Proteine und Teichonsäuren sowie die mit einem 
lipophilen Anker in der Membran befestigten Lipoteichonsäuren (DMITRIEV et al. 
1999). 
Lipoteichonsäure besteht aus Diacylglycerol-Derivaten und sich wiederholenden 
Glycerolphosphat-Einheiten und stellt das Gegenstück zum LPS dar (FISCHER 1994). 
Das Peptidoglycan besteht aus Polysacchariden, die durch Peptide quervernetzt sind. 
Die Polysaccharidkette besteht aus sich wiederholenden N-Acetylmuraminsäure- und 
N-Acetylglucosamin-Einheiten, die untereinander durch Oligopeptide (L-Alanin, D-
Glutamin, L-Lysin, D-Alanin) verbunden sind (GIESBRECHT et al. 1998, NAVARRE u. 
SCHNEEWIND 1999). Dadurch entsteht ein dreidimensionales Netzwerk, das die 
Bakterienzelle umgibt (NAVARRE u. SCHNEEWIND 1999). 
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Lösliche Mureinfragmente sowohl grampositiver als auch gramnegativer Bakterien 
können durch Bindung an den CD14-Rezeptor von den Makrophagen zur 
überschießenden Bildung und Sekretion von Zytokinen anregen. Diese verursachen 
die klinische Symptomatik der Sepsis bzw. des Schocksyndroms (BONE 1993, VENET 
et al. 2000). 
2.3.3 Klinische Anzeichen einer Septikämie 
Im Anfangsstadium einer Endotoxämie fallen bei Kühen neben Inappetenz und 
verminderter Pansenmotilität bis hin zur Pansenstase besonders die geröteten 
Klauensäume und häufiges Entlasten der Gliedmaßen (Klauenrehe) auf. Der Verdacht 
einer Endotoxämie wird durch Leukopenien, erhöhte Bilirubinkonzentrationen von über 
20 µmol/l sowie erhöhte Glucosekonzentrationen von über 3,5 mmol/l bestärkt (FÜRLL 
et al. 2002). Es erfolgt eine Aktivierung des Sympathiko-Adrenalen Systems, was sich 
klinisch in einer vermehrten Salivation und Defäkation und vermehrtem Urinabsatz 
äußert. Außerdem führt ein hoher Endotoxinspiegel zu einer gesteigerten Herz- und 
Atemfrequenz und zu einer Vasokonstriktion in der Peripherie, die sich klinisch in 
kalten Ohren und kalter Hautoberfläche äußern (LAVOIE et al. 1990, CLARK et 
al.1991, CONSTABLE et al. 1991). Bei Pferden wird häufig eine gastro-intestinale 
Atonie beobachtet (KING u. GERRING 1991). BLEUL et al. (2006) konnten in ihren 
Untersuchungen dieselbe klinische Symptomatik bei Kühen mit toxischer Mastitis 
feststellen. Zu den klinisch auffälligsten Anzeichen eines Endotoxinschocks gehören 
Anorexie, Pansenstase, Diarrhoe und Apathie (OHTSUKA et al. 1997). Daneben tritt 
regelmäßig Fieber auf (im Endstadium auch Hypothermie), Blutdruckabfall, eine 
anfängliche Leukopenie, im weiteren Verlauf aber eine Leukozytose mit 
Linksverschiebung, und die Thrombozyten und Komplement werden aktiviert (BONE 
1993, VENET et al. 2000). Letztendlich resultiert daraus eine disseminierte intravasale 
Gerinnung, die zu multiplem Organversagen führen kann (BONE 1991).  
Für das Vorliegen eines SIRS-Syndroms sprechen die klinischen Anzeichen Fieber, 
Kreislaufinsuffuzienz sowie Endometritis. Weitere Symptome wie Inappetenz, 
Pansenstase, Mastitis und Laminitis vervollständigen das Bild.  
2.3.4 Septikämiekaskade 
Das LPS-Molekül hat keine toxische Wirkung, so lange es als Membranbestandteil  in 
der äußeren Membran der gramnegativen Bakterien integriert ist. LPS und 
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Zellwandbestandteile können sowohl bei Vermehrungsprozessen als auch bei 
Absterbevorgängen (Lysis) freigesetzt werden, worauf inflammatorische Reaktionen im 
Körper provoziert werden (RIETSCHEL et al. 1994, HELLMAN et al. 2000). Viele 
synthetische Lipoid-A-Derivate (dephosphoryliert oder deacyliert) wurden sowohl in 
vitro als auch in vivo in Bezug auf ihre toxische Wirkung getestet; dabei fiel auf, dass 
all diese Derivate eine 10- bis 1000fach geringere Toxizität aufweisen, im Vergleich zur 
Wirkung eines bakteriellen Lipoid A (LOPPNOW et al. 1989, DZIARSKI 1991, 
MÜLLER-LOENNIES et al. 1998). 
TNF-α gehört zusammen mit Il-1β und Il-6 zu den proinflammatorischen Zytokinen und 
ist zu großen Teilen an der Pathogenese der Sepsis beteiligt; TNF-α ist einer der 
Schlüssel-Mediatoren in Bezug auf die Entstehung einer Sepsis (BEUTLER et al. 1985, 
GANDO et al. 1995, CAMERON et al. 2001). MOZES et al. (1991)  stellten beim 
Menschen fest, dass es eine Beziehung zwischen der TNF-α-Konzentration und dem 
Schweregrad des septischen Schocks gibt, d. h. je höher die TNF-α-Konzentration im 
Blutserum ist, um so ausgeprägter sind die klinischen Anzeichen einer Sepsis. Sowohl 
die hohe Letalität bei einem Endotoxinschock als auch der rasante 
Konzentrationsanstieg von TNF-α können bei Mäusen durch Dexamethason-Einsatz 
gesenkt werden (ZUCKERMAN u. BENDELE 1989). Bei diesem Versuch wurde die 
TNF-α-Konzentration im Serum gemessen. 
LPS-aktivierte Makrophagen werden metabolisch aktiv, produzieren Sauerstoffradikale 
und andere mikrobiozid wirksame Substanzen (Lysozym, Lactoferrin, saure Hydrolase) 
und sind in der Lage, Entzündungsmediatoren freizusetzen (ROIT 1994). Auch 
Bakterien-DNA ist in der Lage, Makrophagen zu aktivieren (SESTER et al. 1999). 
Ungebundenes, freies LPS führt zu einer massiven TNF-α-Freisetzung aus 
Makrophagen, denn TNF-α mRNA wird in den Kupffer-Sternzellen konstitutiv 
transkribiert, wodurch eine schnelle TNF-α Freisetzung nach Aktivierung gewährleistet 
wird (GREWE et al. 1994). Dagegen unterliegen das Il-1β – und das Il-6- Genom nicht 
einer permanenten Genexpression; ihre mRNA-Transkription wird aber nach der 
Aktivierung der Makrophagen durch LPS eingeleitet (LUSTER et al. 1994, GREWE et 
al 1994).  
Die Freisetzung proinflammatorisch wirksamer Zytokine kann jedoch durch eine Reihe 
antiinflammatorisch wirksamer Zytokine unterbunden werden. Il-10 spielt dabei eine 
große Rolle aufgrund seiner stark antiinflammatorischen Aktivität (RENNICK et al. 
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1997). Die Synthese von TNF-α, aber auch die von IFNγ, Il-4 und Il-5 wird durch Il-10 
verhindert (MOORE et al. 1993). 
In der folgenden Abbildung (Abbildung 2.3) werden die Zusammenhänge zwischen 
freiem Endotoxin (LPS) im Blut und der Freisetzung von TNF-α aus Monozyten und 
Makrophagen dargestellt. Freies LPS wird von lipopolysaccharide binding protein 
(LBP) gebunden. Der Komplex LPS/LBP wird von membranständigen CD14-
Rezeptoren erkannt und führt zur Aktivierung von Monozyten und Makrophagen, 
worauf TNF-α aus den aktivierten Zellen freigesetzt wird (PAAPE et al 2003). 
Freie CD14-Rezeptoren (sCD14) binden ebenfalls LPS. Der Komplex sCD14/LPS führt 
zur Aktivierung von Endothel- und Epithelzellen über TLR 4. Diese reagieren darauf mit 
der Freisetzung von chemotaktisch wirksamen Stoffen (PAAPE et al. 2003). Wird 
dieser Rezeptor (TLR 4) enthemmt, läuft die Septikämie-Kaskade bis zur 
Schockmanifestation ab. Diese Enthemmung des TLR 4 erfolgt sowohl durch 
Proteasen, die bei Entzündungen gebildet werden, als auch durch endogene 
Agonisten, wie z. B. Heparin-Sulfat, Hyaluronsäure, Fibronectin, Hitzeschock-Proteine 
oder Fibrinogen. LPS führt natürlich auch zu einer Septikämie, jedoch stellt das LPS 
nur eine von mehreren Möglichkeiten der Sepsisinduktion dar und setzt auch dabei die 
Enthemmung von TLR 4 voraus (BRUNN u. PLATT 2006).  
Patienten mit geschwächtem Immunsystem neigen leichter dazu, an einer Sepsis zu 
erkranken. Der Tod aufgrund eines septikämischen Schocks wird allerdings durch eine 
überschießende Immunreaktion hervorgerufen. Aufgrund von Bakterien und deren 
Zellwandbestandteilen werden vermehrt proinflammatorische Zytokine, Prostaglandine 
und Radikale freigesetzt, worauf es zur Vasodilatation in der Peripherie kommt und 
eine gesteigerte Genexpression von Adhäsionsmolekülen initiiert wird. Dies führt zu 
einer Ansammlung von Entzündungszellen im Extravasalraum (PARILLO 1993, HORN 
1998, KARIMA et al. 1999, WAGNER u. ROTH 1999). 
Vieler dieser Zytokine wirken prokoagulatorisch, wodurch eine disseminierte 
intravasale Gerinnung provoziert wird. Dies kann letztendlich zum Organversagen 
führen (BONE 1991, PARILLO 1993, VAN EPPS et al. 1993, WENZEL et al. 1996, 
MAMMEN 1998). 
Nach ANGUS et al. (2001) können zusammenfassend nachfolgende Erregerstrukturen 
eine Zytokinsekretion induzieren: 




• grampositive Bakterien: Exotoxin, Superantigen (toxic shock syndrome toxin 
TSST, streptococcal pyrogenic exotoxin A SpeA), Enterotoxin, Hämolysin, 
Peptidoglycan und Lipoteichonsäure 
• Pilz-Zellwandmaterial. 
2.3.5 Bedeutung der Transitphase für die Entstehung von SIRS 
Bei Kühen mit SIRS-Symptomen gehen im Allgemeinen in der Trockenstehphase 
gravierende Störungen des Energiestoffwechsels voraus, die weitergehende 
Veränderungen und schwere Uteruserkrankungen nach sich ziehen (FÜRLL et al. 
2006). Dazu gehören höhere Endotoxin-, niedrigere Antioxidantien- (TEAC) und 
Haptoglobinkonzentrationen, die durch ihre pathophysiologische Bedeutung die 
Erkrankung verstärken. Die Verfettung der Kühe in der Trockenstehphase mit 
subklinischen Veränderungen und Störungen des Energiestoffwechsels, verzögerten 
oder Schwergeburten (Zwillingsgeburten, schwere männliche Kälber), 
Geburtsverletzungen und verzögerte Uterusinvolution (Retentio secundinarum) führen 
letztendlich zu Endometritiden unterschiedlichen Grades. Die Summe dieser 
Einzelfaktoren führt zum Krankheitsbild SIRS. 
2.4 Eigenschaften und Wirkungen von Glucocorticoiden 
Die Zona fasciculata der Nebennierenrinde synthetisiert hauptsächlich das 
Glucocorticoid Cortisol, dessen Ausgangssubstanz Cholesterol darstellt. Für die 
Regelung der Cortisolbildung sind Corticoliberin (CRH) aus dem Hypothalamus und 
Adrenocorticotropes Hormon (ACTH) aus dem Hypophysenvorderlappen 
(Adenohypophyse) verantwortlich. Aus der Ausgangssubstanz Cholesterol, das z. T. in 
den Nebennieren selbst synthetisiert, z. T. aus dem Blut aufgenommen wird, entsteht 
nach Abspaltung eines C6-Fragments aus der Seitenkette das Pregnenolon. Als 
weiteres Zwischenprodukt entsteht Progesteron. Auf dieser Stufe trennen sich die 
Wege der Glucocorticoidbildung (Zona fasciculata) und der Mineralocorticoidbildung 
(Aldosteron), die in der Zona glomerulosa der Nebennierenrinde stattfindet. Weitere 
Zwischenprodukte der Glucocorticoidsynthese sind das 17α-Hydroxyprogesteron und 
das 17α,21-Dihydroprogesteron. Die daraus entstehenden wirksamen Produkte dieser 
Synthesekette sind das Cortisol und das Cortison (FÜRLL u. FÜRLL 1998). 
22 
Literaturübersicht 
Für den Transport des Cortisols im Blut wird dieses v. a. an Transcortin (Cortisol-
bindendes Globulin), ein Transportprotein aus der Familie der α-Globuline, gebunden. 
Dabei ist zu beachten, dass nur die freien Glucocorticoide biologisch aktiv sind. Von 
den synthetischen Glucocorticoiden wird nur Prednisolon in bedeutenden Mengen an 
Transportproteine gebunden (FÜRLL u. FÜRLL 1998). 
Die meisten gebräuchlichen synthetischen Glucocorticoide leiten sich von Prednisolon 
ab. Prednisolon zeichnet sich durch erhöhte glucocorticoide Wirkung aus (i. Vgl. zu 
Cortisol), wobei immer noch eine mineralcorticoide Wirksamkeit erhalten bleibt. Durch 
Methylierung des Prednisolons an C16 und Fluorierung an C9 (9α-Fluor-16α-
methylprednisolon) entsteht Dexamethason, ein stark wirksames Glucocorticoid, das 
die glucocorticoide Wirkstärke von Cortisol um das 30fache übersteigt ohne praktisch 
bedeutsame mineralocorticoide Nebenwirkungen. Viele Tierarzneimittel enthalten 
Dexamethason in freier und veresterter Form (UNGEMACH 2003).   
Die Wirksamkeit der Glucocorticoide erfolgt hauptsächlich durch direkte Einflussnahme 
auf die Protein- und Enzymsynthese. Nach Passage durch die Zellmembran werden 
Glucocorticoide im Zytoplasma an Rezeptoren gebunden, deren Struktur und Funktion 
weitestgehend bekannt ist (BAMBERGER et al.1996). Die durch Glucocorticoide 
induzierte Enzymtranskription beeinflusst den Kohlenhydrat-, Fett-, und 
Eiweißstoffwechsel, den Wasser- und Elektrolythaushalt sowie die Entzündungs- und 
Immunreaktion (FÜRLL u. FÜRLL 1998). 
Der Einsatz von Glucocorticoiden in der Tiermedizin ist weit verbreitet, denn die 
Indikationen für die therapeutische Nutzung von Glucocorticoiden umfassen 
verschiedenste Einsatzgebiete.  
Die Wirkungen von Glucocorticoiden auf den Kohlenhydratstoffwechsel führen zu einer 
Steigerung des Glucoseangebots durch (FÜRLL u. FÜRLL 1998): 
• Förderung der Gluconeogenese aus Aminosäuren 
• Reduzierung der Proteinsynthese aus Aminosäuren 
• Verminderter Einbau von Glucose in Adipozyten 
• Stimulierung der Glycogensynthese 
• Hemmung des Glycogenabbaus. 
Über die Auswirkungen einer Glucocorticoidapplikation auf den Fettstoffwechsel liegen 
unterschiedliche Angaben vor, denn bei der Beurteilung ist v. a. zwischen den 
einzelnen Tierarten zu unterscheiden. Nach KÖBBERLING und ROTENBERGER 
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(1993) bewirken Glucocorticoide eine Steigerung der Triglyzerid-Konzentration im Blut 
durch: 
• Stimulierung der Lipolyse über permissive Wirkung auf lipolytische Hormone 
wie Katecholamine, Glukagon und somatotropes Hormon  
• Hemmung der Glucoseaufnahme in die Zellen 
• Hemmung der Lipogenese. 
Nach FÜRLL und FÜRLL (1998) führt die Applikation von Glucocorticoiden bei Rindern 
und Schafen nicht zu einer Erhöhung der Triglyzerid- und der FFS-Konzentration im 
Blut. 
Die Glucocorticoid-Effekte auf den Eiweißstoffwechsel bestehen aufgrund der 
Enzymaktivierung des Proteinabbaus nach GELEY et al. (1995) in einer 
• Hemmung der peripheren Proteinsynthese 
• Stimulierung des Proteinabbaus in Leber und Muskultur 
• und einer daraus resultierenden negativen Stickstoffbilanz.  
Die unter Glucocorticoid-Behandlung häufig zu beobachtende Polyurie entsteht durch 
Steigerung der glomerulären Filtration in den Nieren. Weitere Effekte auf den 
Elektrolyt- und Wasserhaushalt bestehen in einer Stimulierung der Na-Retention in den 
distalen Tubuli der Nieren bei gleichzeitiger Förderung der K-Ausscheidung (GELEY et 
al. 1995). 
Unter Glucocorticoid-Einfluss wird die Ca-Resorption durch verminderte Synthese des 
Ca-bindenden Proteins im Darm reduziert, weshalb die Ca-Konzentration im Blut 
bereits nach einem Tag absinkt. Die Hypocalcämie führt zu einer gesteigerten 
Parathormoninkretion, wodurch die Ca-Konzentrationen im Blut nach ca. zwei Tagen 
annähernd hypercalcämische Bereiche erreichen. Nach den Untersuchungen von SALI 
et al. (1976) an Rindern, können Glucocorticoide zur Prophylaxe der Gebärparese 
herangezogen werden. Bei Langzeitbehandlung ist jedoch mit Osteoporose aufgrund 
der negativen Knochenumbaubilanz zu rechnen (KÖBBERLING u. ROTENBERGER 
1993). 
Die antiinflammatorische Wirkung der Glucocorticoide wird häufig beschrieben und ist 
unbestritten. KALDEN (1992) fasste die entzündungshemmenden Effekte wie folgt 
zusammen: 
• Verminderung der lokalen Kapillarpermeabilität und der Vasodilatation 
• Verminderung der Leukozytenadhäsion am Gefäßendothel 
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• Verminderung der Leukozytenchemotaxis und der Leukozytenmigration 
• Hemmung der Synthese von proinflammatorischen Zytokinen (Il-1, TNF-α) in 
aktivierten Makrophagen 
• Hemmung der Prostaglandinsynthese und der Zyklooxigenase 
• Hemmung der Phagozytoseaktivität von Makrophagen und Granulozyten 
• Hemmung der Freisetzung von Makrophagenbakteriziden. 
Die Ursache für die antiinflammatorische Wirkung der Glucocorticoide liegt in der 
Hemmung der Freisetzung von Entzündungsmediatoren. Eikosanoide liegen in der 
Zelle nur in geringer Menge in freier Form vor. Vorwiegend finden sie sich als 
Bestandteil der Membran-Phospholipide. Eine Arachidonsäurefreisetzung ist über eine 
Aktivierung der Phospholipase A2 möglich, wodurch die Arachidonsäurekaskade in 
Gang gesetzt wird. In der Folge werden Prostaglandine, Thromboxane, Leukotriene 
und andere Entzündungsmediatoren freigesetzt. Glucocorticoide hemmen indirekt die 
Phospholipase A2, indem sie die Synthese von Lipocortin, einem spezifischen 
Hemmprotein diese Enzyms, induzieren. Dadurch kommt es zu einer verringerten 
Freisetzung von Arachidonsäure aus der Zellmembran, so dass weniger Substrat für 
die Bildung von Prostaglandinen über den Cyclooxygenaseweg und von Leukotrienen 
über den Lipoxygenaseweg zur Verfügung steht. Nach BUTTGEREIT et al. (1995) 
beruhen auf diesem Ansatzpunkt drei wesentliche Wirkungen der Glucocorticoide auf 
das Immunsystem: 
• Hemmung des Zutritts von Leukozyten zum Entzündungsgebiet 
• Interferenz mit den Funktionen der Leukozyten, Fibroblasten und 
Endothelzellen 
• Unterdrückung der Produktion und Wirkung humoraler Entzündungsmediatoren 
Glucocorticoide verlangsamen die Wundheilung. Dies hängt wesentlich mit der 
Hemmung der Bildung und Freisetzung zahlreicher chemotaktischer Faktoren und 
Wachstumsfaktoren zusammen. Die Freisetzung von Il-1, das einen positiven Einfluss 
auf das Wundheilungsgeschehen besitzt, wird durch Glucocorticoide gehemmt. Die 
Glucocorticoide hemmen die Granulation, den Wundverschluss sowie die 
Fibroblastenproliferation (GRIFFIN 1989). 
Unter Glucocorticoid-Einfluss kommt es im zentralen Nervensystem (ZNS) zu einer 
Beeinflussung der Psyche, denn Glucocorticoide wirken euphorisierend und lösen so 
ein subjektives Gefühl des Wohlbefindens aus. Dadurch kommt es insbesondere bei 
Rindern zu einer Appetitanregung. Es beginnen sogar schwer kranke Tiere zu fressen, 
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ohne dass sich die Grundkrankheit gebessert hat (UNGEMACH 2003). Auch REHAGE 
et al. 2002 konnten mit ihren Untersuchungen die appetitanregende Wirkung von 
Glucocorticoiden bei Kühen, die an einer Labmagenverlagerung und an einem 
Fettmobilisationssyndrom erkrankt waren, belegen. 
Aus weiteren Untersuchungen über die Auswirkungen einer Glucocorticoidapplikation 
an Kühe einen Tag nach der Abkalbung geht hervor, dass Dexamethason die 
Blutgerinnung durch Verkürzung der partiellen Thromboplastinzeit (PTT) positiv 
beeinflusst (ARNDT 2005). 
2.4.1 Glucocorticoide und immunsuppressive Nebenwirkungen 
Einerseits gehören die entzündungshemmenden Eigenschaften der Glucocorticoide zu 
den gewünschten Wirkungen dieser Arzneimittelgruppe, andererseits können bei 
fahrlässiger Anwendung von Corticosteroiden die immunsuppressiven Wirkungen den 
Behandlungserfolg minimieren, sodass jede Anwendung nur streng nach klinisch 
eindeutiger Indikation erfolgen darf (FÜRLL u. FÜRLL 1998). 
Die weit verbreitete Meinung, dass bei der Anwendung von Glucocorticoiden bei 
Milchkühen, die in der Frühlaktation häufig an Energiestoffwechselstörungen in Form 
einer Ketose leiden, die immunsuppressiven Nebenwirkungen überwiegen, beruht 
darauf, dass in der Literatur kaum Studien über die Anwendung korrekt therapeutischer 
Dosierungen bei Milchkühen vorliegen (THANASAK et al. 2004). In zahlreichen 
Veröffentlichungen wird darauf hingewiesen, dass durch wiederholte Verabreichung 
unterschiedlicher Corticosteroide eine BHV1-Exazerbation induziert wird (STRAUB 
1988, STRAUB 1989). Eine  dreimalige, hochdosierte  Applikation von 
unterschiedlichen Glucocorticoid-Präparaten innerhalb eines kurzen Zeitraumes 
(innerhalb von max. neun Tagen) an latent BHV1-infizierte Rinder führte zu 
Virusausscheidung aufgrund der temporären Immunsuppression (STRAUB u. LORENZ 
1991). Andere Untersuchungen ergaben, dass nach einmaliger i. m.-Injektion von 
Dexamethason-21-isonicotinat in einer Dosierung von 0,02 mg/kg Körpergewicht keine 
messbaren Virusausscheidungen provoziert werden konnten (EICHHORN et al. 1992).  
Auch THANASAK et al. (2004) konnten keine negativen Auswirkungen auf die 
Lymphozytenfunktionen nach einer einmaligen Dexamethason-21-isonicotinat-
Applikation (Dosierung: 0,02 mg/kg KM i. m.) an Milchkühe in den ersten zwei Wochen 




Die Phagozytose durch polymorphkernige neutrophile Granulozyten und Makrophagen 
ist einer der wichtigsten Abwehrmechanismen des Körpers gegen bakterielle und 
Pilzinfektionen. Der Phagozytoseprozess kann in mehrere Hauptphasen eingeteilt 
werden: Chemotaxis (Wanderung der Phagozyten zu Entzündungsstellen), Anlagerung 
von Partikeln an die Zelloberfläche der Phagozyten, Aufnahmephase (Phagozytose) 
und intrazelluläre Vernichtung durch sauerstoffabhängige (oxidativer Burst) und 
sauerstoffunabhängige Mechanismen (SAWYER et al. 1989, ROITT et al. 1996). Damit 
die Phagozyten in der Lage sind, ihre Funktion in der Abwehr erfüllen zu können, 
müssen sie die einzelnen Phagozytoseschritte vollständig ausführen. Bei 
Beeinträchtigung eines einzelnen Phagozytoseschrittes erhöht sich die 
Infektanfälligkeit (CAI et al. 1994). 
Die Makrophagen gehören zu den Zellen des mononukleären Phagozytensystems 
(einkernige Phagozyten). Makrophagen reifen kontinuierlich aus zirkulierenden 
Monozyten heran, die den Blutkreislauf verlassen und im gesamten Körper in die 
Gewebe hineinwandern (ROTH u. KAEBERLE 1982). Sie sind die ersten Zellen, die im 
Gewebe mit einem Pathogen in Kontakt kommen, da sie auch im Gegensatz zu den 
neutrophilen Granulozyten im gesunden Gewebe vorkommen. Makrophagen nehmen 
Bakterien durch Phagozytose auf und aktivieren im Blut andere phagozytierende 
Zellen, die neutrophilen Granulozyten (JANEWAY et al. 2002).  
Unter den Granulozyten (neutrophile, eosinophile und basophile) kommt den 
neutrophilen Granulozyten eine Schlüsselstellung bei der Infektabwehr zu. Die 
neutrophilen Granulozyten – auch als polymorphkernige Leukozyten bezeichnet – 
phagozytieren stark, sind reich an – in Granula verpackten – Hydrolasen und können 
mit diesen und anderen Enzymen Bakterien auflösen. Die Phagozytose in Verbindung 
mit dem oxidativen Burst stellt eine bedeutende Funktionen der neutrophilen 
Granulozyten dar, um die Aufnahme und die Zerstörung von Bakterien zu garantieren 
(KAMPEN et al. 2004). Nur ein früher und schneller Übertritt ins Entzündungsgebiet 
(Adhäsion, Diapedese und Migration) und anschließende Phagozytose einschließlich 
zytotoxischer Prozesse (oxidativer Burst) ermöglichen den Schutz vor einer Infektion 




Der erste Schritt einer Immunantwort besteht in der Rekrutierung von neutrophilen 
Granulozyten aus dem Blut in das entzündlich veränderte Gewebe, denn sie führen 
ihre Funktionen nicht im Blut, sondern im Gewebe durch. Die Mobilisierung von 
aktivierten Phagozyten zu Infektionsherden ist eine der wichtigsten Funktionen der 
angeborenen Immunität (CAI et al. 1994).  
Die Adhäsion wird durch membranständige Moleküle auf den Endothelzellen und auf 
den Granulozyten vermittelt (Diapedese). Auf der Zelloberfläche der neutrophilen 
Granulozyten befinden sich  Adhäsionsmoleküle wie CR3 und L-Selektin (CD62L) (DI 
CARLO et al. 1996, WANG et al. 1997). Das Leukozytenintegrin CR3 (CD11b/CD18) 
bindet an interzelluläre Adhäsionsmoleküle (ICAM-1 und ICAM-2) auf dem Endothel. 
Damit wird eine feste Adhäsion zwischen Leukozyten (Neutrophile) und der 
Gefäßwand hergestellt (ACKERMANN et al. 1996). Nach Untersuchungen von SMITS 
et al. (2000) nimmt CD18 die bedeutende Funktion ein, was die Migration von 
neutrophilen Granulozyten durch die Gefäßwand betrifft. Mit Hilfe von anti-CD18-
Antikörpern konnte der Übertritt von neutrophilen Granulozyten aus dem Blut durch die 
Gefäßwand ins Gewebe eingeschränkt werden. Ein Beispiel für die Wichtigkeit der 
Integrine stellt die Bovine Leukozyten-Adhäsions-Defizienz (BLAD) dar. Diesem Defekt 
liegt eine einfach autosomal-rezessiv erbliche Störung des Vermögens der 
Granulozyten zugrunde, sich Gefäßwänden anzulagern und ins Gewebe 
auszuwandern. Dabei fehlen die CD11/CD18-Glykoproteine auf der Zelloberfläche. Die 
neutrophilen Granulozyten der betroffenen Rinder zeigen vermindertes 
Adhäsionsvermögen und gerichtetes Migrationsvermögen einschließlich einer 
verminderten Phagozytoseaktivität, jedoch gesteigerte Burstaktivität (NAGAHATA et al. 
1994, NAGAHATA et al. 1997). 
2.5.2 Chemotaxis 
Die neutrophilen Granulozyten werden durch chemische Reize zur gerichteten 
Bewegung aus dem Blut in den Bereich, in den Bakterien eingedrungen sind, angeregt  
(Chemotaxis). Die gerichtete Bewegung (Migration) der polymorphkernigen 
neutrophilen Granulozyten wird durch Freisetzung der Komplementfaktoren C3a und 
C5a, aber auch durch bestimmte Zytokine (Il-1, Il-2 und Il-8) und durch LPS selber 
verursacht. Auf diese chemotaktischen Reize ändern die Neutrophilen ihre Gestalt, 
richten sich nach dem Gradienten aus und bewegen sich kontinuierlich auf den 
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Ausgangspunkt der chemoaktiven Substanz zu (GRAY et al 1982, CRAVEN 1986, 
DALEY et al. 1991, LEE u. ZHAO 2000, CASWELL et al. 2001).  
2.5.3 Phagozytose 
Phagozytose ist nur durch Opsonierung der infektiösen Mikroorganismen möglich 
(ROTH u. KAEBERLE 1982). Sowohl durch die Bindung von Komplementfaktor C3b 
als auch von Antikörpern auf der Oberfläche von Bakterien können neutrophile 
Granulozyten mit ihren spezifischen Rezeptoren an das Pathogen binden und 
phagozytieren. Der Komplementfaktor C3b wird dabei mit dem CR1-Rezeptor der 
neutrophilen Granulozyten gebunden (DI CARLO et al. 1996). Unter den 
verschiedenen Immunglobulinen dominiert IgM bei der Opsonierung. Die Fab-Region 
bindet das Pathogen, die Antikörper selber werden über Fc-Rezeptoren der 
neutrophilen Granulozyten gebunden (MILLER et al. 1988, OHMAN et al. 1988). 
Daneben ist der hohe Glycogengehalt der neutrophilen Granulozyten eine weitere 
Vorraussetzung sowohl für eine effektive Phagozytose als auch für eine ausreichende 
Burstaktivität (PAAPE et al. 2003). 
Nach Kontakt mit dem Pathogen wird dieses von Zytosolausläufern (Pseudopodien) 
des Granulozyten bzw. des Makrophagen umgeben und in den Zellleib aufgenommen. 
Dadurch, dass die Pseudopodien an der distalen Seite des Mikroorganismus 
fusionieren, entsteht eine von der Zellmembran umschlossene Phagozytosevakuole 
(Phagosom), in der das Bakterium eingekapselt ist (ROTH u. KAEBERLE 1982). 
Neben ihrer Eigenschaft als Phagozyten besitzen neutrophile Granulozyten als auch 
Makrophagen Lysosomen, die Enyme, Proteine und Peptide mit antimikrobieller 
Wirkung enthalten. Das Phagosom verschmilzt mit Lysosomen zum Phagolysosom. Im 
Phagolysosom wird der Inhalt der Lysosomen freigesetzt, wodurch Krankheitserreger 
zerstört werden können (JANEWAY et al. 2002). 
2.5.4 Oxidativer Burst 
Bei der Phagozytose werden in den neutrophilen Granulozyten und Makrophagen 
weitere toxische Produkte gebildet, sog. reaktive Sauerstoffspezies (ROS), die 
maßgeblich an der Abtötung des aufgenommenen Mikroorganismus mitwirken. Sobald 
Komplementfaktoren und Immunglobuline (Opsonierung) an die jeweiligen Rezeptoren 
auf der Zelloberfläche der neutrophilen Granulozyten gebunden haben, kommt es zur 
Aktivierung des oxidativen Bursts (JANEWAY et al. 2002). Insbesondere die 
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neutrophilen Granulozyten verfügen über eine Vielzahl als Granula bezeichneter 
intrazellulärer Vesikel. Diese Vesikel enthalten Proteasen (z. B. Elastase, 
Kollagenasen), Lysozym, die NADPH-Oxidase sowie die Myeloperoxidase (PAAPE et 
al. 2003). Mit Hilfe dieser Enzyme sind neutrophile Granulozyten imstande Bakterien 
abzutöten. Die Bakterien werden zunächst durch Phagozytose aufgenommen, wodurch 
Phagosomen entstehen. Die Vesikel mit den oben genannten Komponenten 
verschmelzen mit der Phagosomenmembran (PAAPE et al. 2003). Dabei werden 
NADPH-abhängige Oxidasen, die in der Plasmamembran lokalisiert sind, aktiviert und 
folgende bakterizid wirkenden reaktiven Sauerstoffspezies (ROS) gebildet 
(KARNOVSKY u. BADWEY 1986).  
NADPH  +  2 O2  →  NADP+  +  H+  +2O-2  (Superoxidanion) 
2O-2  +  2H+  →  H2O2  +  O2    (Wasserstoffperoxid) 
O-2  +  H2O2  →  OH.  +  OH-  +  O2   (Hydroxylradikal) 
Weiterhin wird durch die Aktivierung der Myeloperoxidase aus Wasserstoffperoxid und 
Chloridionen Hypochlorit gebildet.  
H2O2  +  Cl-    →  H2O  +  OCl-                       (Hypochlorit) 
Hypochlorit führt zur Peroxidation von Membranlipiden und wirkt dadurch ebenfalls 
bakterizid. Es handelt sich um hochtoxische Verbindungen, da es sich um 
reaktionsfähige Radikale handelt, die dazu in der Lage sind phagozytierte Bakterien 
abzutöten (PAAPE et al. 2003). 
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3 Tiere, Material und Methoden 
3.1 Tiere und Versuchsanordnung 
Für die Untersuchung wurden 50 Kühe aus dem Patientengut der Medizinischen 
Tierklinik der Universität Leipzig herangezogen. Die Entnahme der Proben erfolgte von 
März bis Dezember 2005. Bei den Tieren handelte es sich ausschließlich um 
Milchkühe der Rassen Holstein-Friesian, Deutsche Schwarzbunte und Kreuzungen 
beider Rassen. Alle Milchkühe waren älter als zwei Jahre und hatten eine oder 
mehrere Abkalbungen, wobei die letzte Abkalbung maximal sechs Wochen zurücklag 
(Kühe in der Frühlaktation). Die Kühe stammten aus milcherzeugenden Betrieben aus 
dem Umland von Leipzig. Der Grund für die Einweisung lag in der operativen Therapie 
und der medikamentellen Nachsorge einer linksseitigen Labmagenverlagerung und der 
Behandlung der Energiestoffwechsel- und Puerperalstörung. Alle Kühe wiesen am Tag 
der Klinikeinweisung (Tag 0) ein gestörtes Allgemeinbefinden auf (Tachypnoe, 
Hyperthermie, Tachycardie, erhöhte BHB- und Bilirubinkonzentrationen). Die Kühe 
hatten einen Ernährungszustand mit einem BCS (EDMONSON et al. 1989) von 2 bis 4; 
18% der Kühe hatten einen BCS von 2, zwei Drittel (66%) einen BCS von 3, und 16% 
der Kühe wiesen einen BCS von 4 auf. 
In Bezug auf die Energiestoffwechselstörung mussten folgende klinisch-chemischen 
Laborparameter als Einschlusskriterien erfüllt werden: sowohl erhöhte BHB-
Konzentrationen  im Serum von mehr als 1 mmol/l als Hinweis auf eine Ketose (FÜRLL 
2005), als auch erhöhte Gesamtbilirubin-Konzentrationen im Serum von über 13,2 
µmol/l als Hinweis auf bestehende Fettmobilisation und fettige Infiltration der Leber 
infolge des Energiedefizits (REHAGE et al. 1996). Die aufgeführten Werte dieser 
Laborparameter liegen oberhalb der Toleranzbereiche nach FÜRLL (2005) und wurden 
vor Beginn der Untersuchung an den unbehandelten Kühen ermittelt. 
Kühe, die zusätzlich an einer klinischen Mastitis erkrankt waren (makroskopische 
Milchsekretveränderungen), wurden von der Untersuchung ausgeschlossen, ebenso 
Kühe mit Aborten, Frühgeburten, Kaiserschnitten oder einer Fetotomie. 
Noch vor der medikamentellen Nachsorge wurde bei allen Kühen eine Operation mit 
Reposition des nach links verlagerten Labmagens und eine pylorusnahe Fixation des 
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reponierten Labmagens durchgeführt (Omentopexie). Die Eröffnung der Bauchhöhle 
erfolgte in der rechten Hungergrube eine Handbreit ventral der Lendenwirbel-
querfortsätze und eine Handbreit kaudal des Rippenbogens. Nach Abgasung und 
Reposition des nach links verlagerten Labmagens erfolgte eine rechtsseitige 
pylorusnahe Omentopexie an der rechten Bauchwand in Höhe des Wundwinkels 
(GABEL u. HEATH 1969, STEINER 1996). Dabei wurden die Organe der Bauch- und 
Beckenhöhle explorativ untersucht (insbesondere Pansen, Blättermagen, Labmagen, 
Leber, Uterus), wobei pathologisch veränderte Organbefunde dokumentiert wurden. 
Jede Kuh unterlag einer mindestens viertägigen Grundbehandlung in der jeweils 
zweimal täglich folgende Medikamente verabreicht wurden: 
• 8 mg/kg KM Oxytetrazyklin i. v. (Ursocyclin® 10% pro inj.) 
• 20 mg/kg KM Metamizol i. v. (Metapyrin®) 
• 1 g/kg KM Glucose i. v. (Glucoselösung 40%ig®) 
• 10 l Dauertropfinfusion NaCl 0,9%ig i. v. (NaCl-Lösung 0,9%ig®) 
• 180 g Propylenglycol p. o. (Ursoketin®) 
Die Milchkühe wurden nach statistisch randomisierten Kriterien in zwei Gruppen, eine 
Versuchsgruppe (n = 25 Kühe) und eine Kontrollgruppe (n = 25 Kühe), unterteilt. Nach 
erfolgter Operation (Omentopexie) einschließlich der Grundbehandlung erhielten die 
Kühe der Versuchsgruppe eine intramuskuläre Injektion von 0,02 mg/kg KM 
Dexamethason-21-isonicotinat i. m. (Voren® Suspension). Das Körpergewicht wurde 
dabei mittels eines Maßbandes ermittelt (HEINRICHS et al. 1992). Die Injektion 
erfolgte in den Musculus triceps brachii. Die Tiere der Kontrollgruppe erhielten keine 
Injektion. 
Geräte zur Injektion:  
Sterile Einmalspritzen „Braun Inject“ (20ml), B. Braun®, Melsungen, sterile 
Injektionsnadeln „Neolus“ (1,2mm x 40mm), Terumo®, Leuven, Belgien 
Die klinische Untersuchung aller Versuchs- und Kontrollkühe erfolgte an den folgenden 
drei Tagen, jeweils zweimal täglich, wobei die Puls-, die Atemfrequenz, die innere 
Körpertemperatur (rektal gemessen) und die Anzahl der Pansenbewegungen 
festgehalten wurden.  
Die Diagnosestellung der Endometritis erfolgte durch Palpation des Uterus und der 
Ovarien während der Laparatomie. Dabei wurde auf die Größe, den Inhalt, den Tonus 
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und die Kontraktilität des Uterus geachtet. Weiterhin wurde vorhandener 
Vaginalausfluss nach Menge, Farbe und Geruch beurteilt.  
3.2 Probenentnahme 
An den Tagen 0 (unmittelbar vor der Applikation von Dexamethason) und 2 wurden 
jeweils Blutproben mittels Einmalkanülen aus der Vena subcutanea abdominis zur 
Bestimmung der klinisch-chemischen Parameter (Serumröhrchen, Sarstedt), des 
Blutbildes (EDTA-Röhrchen, Sarstedt), der Zytokine (Serumröhrchen, Saarstedt) und 
der Phagozytose einschließlich des oxidativen Burst (Lithium-Heparinröhrchen, 
Sarstedt) entnommen.  
Die Blutproben zur Bestimmung der klinisch-chemischen Parameter und der Zytokine 
(TNF-α) wurden innerhalb von einer Stunde nach der Entnahme bei 3800 g für zehn 
Minuten zentrifugiert. Das erhaltene Blutserum wurde anschließend direkt (bis auf die 
Parameter Freie Fettsäuren und Zytokine) auf klinisch-chemische Parameter 
untersucht. Für die Bestimmung der freien Fettsäuren sowie von TNF-α wurde das 
erhaltene Serum in Eppendorfgefäße abpipettiert und bei –70°C bis zur Analyse 
gelagert. 
Die Blutproben zur Bestimmung des Blutbildes wurden ebenfalls innerhalb von einer 
Stunde nach der Entnahme untersucht. 
Die Blutproben (heparinisiertes Vollblut) zur Bestimmung der Phagozytoseparameter 
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Tabelle 3.1: Übersicht über die Zeitpunkte der durchgeführten Untersuchungen: 
 
Tabelle 3.2: Übersicht über die klinische Untersuchung: 
 Tag 0 Tag 1 Tag 2 Tag 3 
Haltung × × × × 
Verhalten/Sensorium × × × × 
Ernährungszustand 
(BCS) 
×    
Pulsfrequenz × × × × 
Körpertemperatur × × × × 
Lymphknoten × × × × 
Atemfrequenz × × × × 
Nasenausfluss × × × × 
Husten × × × × 
Futteraufnahme × × × × 
Wiederkauen × × × × 
 Tag 0 Tag 1 Tag 2 Tag 3 
Dexamethason-Inj. i.m. 
(Versuchsgruppe) 
x    
Klinische Untersuchung 
(zweimal täglich) 
× × × × 
Blutbild ×  ×  
Klinisch-chem. 
Parameter 
×  ×  
TNF-α ×  ×  
Phagozytose ×  ×  
Oxidativer Burst ×  ×  
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Pansenmotorik × × × × 
Kotkonsistenz × × × × 
Kotfarbe × × × × 
Harnabsatz × × × × 
Vulva/Verletzung × × × × 
Vaginalausfluss × × × × 
Euter × × × × 
Milch × × × × 
Klauen × × × × 
Gelenke × × × × 
Lahmheitsgrad × × × × 
3.3 Laboruntersuchungen 
3.3.1 Klinisch-chemische Parameter 
Die Bestimmung der klinisch-chemischen Parameter erfolgte im Labor der 
Medizinischen Tierklinik der Universität Leipzig. Dabei wurden folgende Parameter im 
Serum untersucht: Glucose, BHB, FFS, Gesamtbilirubin, Cholesterol, Gesamteiweiß, 
Albumin, AST, GGT, GLDH und CK. Die aufgeführten Parameter wurden mit dem 
Analysegerät Hitachi 912 (Roche Diagnostics GmbH) untersucht. 
Bei den klinisch-chemischen Analysen, die am „Hitachi 912“ durchgeführt wurden, 
handelt es sich um standardisierte, international anerkannte Labormethoden. Ihre 
Präzision wird täglich laborintern mittels Precinorm® und Precipath® (Roche 
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Tabelle 3.3: Klinisch-chemische und hämatologische Parameter, deren 
Untersuchungsmethoden und Geräte 





BHB mmol/l S UV-Methode B 4,31 1,57
FFS µmol/l S kinetischer UV-Test B 0,38 2,57
Glucose mmol/l S Hexokinase-Methode A 0,65 1,15


















der DGKC A 0,5 2,07
GGT U/l S
Methode nach Szasz, 
optimierte Standard-
Methode der DGKC A 0,5 2,67
AST U/l S
optimierte Standard-











  CK U/l S -1- 
NAC-aktivierte, 
optimierte Standard-
Methode der DGKC A 0,49 1,64
Protein g/l S Biuret-Methode A 0,35 1,9 Eiweißstoff-wechsel 
 Albumin g/l S -1- mit Bromcresolgrün A 0,36 0,84





























Ausstrich    
 
Analysengerät:  
-1-  = Hitachi 912 Automatic Analyzer, Fa. Roche Diagnostics GmbH, Mannheim 
-2- = Hämatologieautomat Technicon H1, Fa. Bayer Vital GmbH, Fernwald bzw. 
   Cellcounter Typ Alvet, Fa. möLAB GmbH, Langenfeld 
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Testkits:  
(A)  = Fa. Roche Diagnostics GmbH, Mannheim 
(B)  = Fa. Randox Laboratories GmbH, Krefeld 
Variationskoeffizienten:  
VK S %  = Präzisionskontrollen in der Serie in % (n = 10) 
VK T %  = Präzisionskontrollen von Tag zu Tag in % (n > 30) 
 
Tabelle 3.4: Kontrollunter- und Kontrollobergrenzen der untersuchten klinisch-
chemischen Parameter nach FÜRLL (2005): 
Material Parameter Einheit Toleranzbereiche 
Serum Glucose mmol/l 2,22 – 3,30 
Serum BHB mmol/l < 0,62 
Serum FFS µmol/l 10 – 620 
< 300 (1. – 2. Woche p.p.)
Serum Gesamtbilirubin µmol/l 3,3 – 5,3 
Serum Cholesterol mmol/l > 1,5 
Serum Protein g/l 68 – 82 
Serum Albumin g/l 30 - 39 
Serum AST U/l < 80 
Serum GGT U/l < 50 
Serum GLDH U/l < 41 
Serum CK U/l < 100 
< 200 (1 Woche p. p.) 
3.3.2 Hämatologische Untersuchungen 
Die Analyse des Blutbildes erfolgte am Technicon H1 (Bayer Diagnostics) im Labor der 
Medizinischen Tierklinik der Universität Leipzig mittels Vollblut.  
Für das weiße Blutbild wurden folgende Parameter bestimmt (jeweils in G/l): 
Leukozyten, segmentkernige und stabkernige neutrophile Granulozyten, eosinophile 
und basophile Granulozyten, sowie Lympho- und Monozyten. 
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3.3.3 Phagozytoseparameter und oxidativer Burst 
Es wurde ein die Phagozytose charakterisierender Parameter, die 
Phagozytoseaktivität, mit dem Testkit Phagotest® (ORPEGEN Pharma, Heidelberg) in 
heparinisiertem Vollblut gemessen. Dieses Testkit ist zur quantitativen Bestimmung der 
Phagozytoseaktivität von Granulozyten und Monozyten ausgelegt. Dieser kommerzielle 
Test wurde beim Menschen (HIRT et al. 1994, SHALEKOFF et al. 1998), beim Rind 
(MATEUS et al. 2002) und bei einer Vielzahl von Labor- und Nutztierarten validiert und 
angewandt (FACHINGER et al. 2000, BAUHOFER et al. 2002, ROBERTO DA COSTA 
et al. 2003). Diese Untersuchung erfolgte in einem spezialisierten Labor (Institut für 
Immunologie und Transfusionstherapie der Universität Leipzig). Die Messungen 
wurden entsprechend den Angaben des Herstellers und übereinstimmend mit den in 
der Literatur beschriebenen Studien als Einfachmessung ausgeführt. Von jeder Probe 
wurden jeweils ein Test- und ein Kontrollansatz mit einer Bakteriensuspension 
(opsonierte und fluoreszinmarkierte E. coli) versetzt und inkubiert. Diese markierten 
Bakterien werden phagozytiert und können nach mehreren Arbeitsschritten 
(Inkubieren, Quenchen, Waschen, Erythrolyse, Färben) entsprechend der 
Arbeitsanweisung des Herstellers durchflusszytometrisch detektiert werden 
(Durchflusszytometer FACScan mit blaugrüner Lichtanregung, Becton Dickinson, 
Erembodgem, Belgien). Der prozentuale Anteil der phagozytierenden Granulozyten 
und Monozyten ist der Anteil der Zellen am Gesamtpool der Granulozyten und 
Monozyten, die mindestens ein Bakterium aufgenommen haben. Die 
Phagozytoseaktivität (Korrelat zur Anzahl der aufgenommenen Bakterien pro Zelle und 
Zeiteinheit) wird über die Messung der Fluoreszenzintensität bestimmt und wird ohne 
Einheiten angegeben. Durch die unterschiedliche Größe und Granulierung der Zellen 
können bei der durchflusszytometrischen Untersuchung die Granulozyten und die 
Monozyten separat ausgewertet werden. 
Einen weiteren Schritt der Phagozytose stellt die intrazelluläre Vernichtung des 
aufgenommenen infektiösen Agens durch sauerstoffabhängige Mechanismen dar 
(oxidativer Burst). Dieser Schritt wurde mit dem Testkit Phagoburst® (ORPEGEN 
Pharma, Heidelberg) gemessen (HIRT et al. 1994). Dieser Test ermöglicht die 
quantitative Bestimmung des oxidativen Bursts von Leukozyten in heparinisiertem 
Vollblut. Er enthält unmarkierte opsonierte Bakterien (E. coli), Phorbol-12-myristat-13-
acetat (PMA) und das chemotaktische Peptid N-formyl-Met-Leu-Phe (fMLP) als 
Stimulantien, Dihydrorhodamin (DHR) 123 als fluorogenes Substrat und notwendige 
Reagenzien (ROTHE et al. 1988). Es wird der prozentuale Anteil der Monozyten und 
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Granulozyten bestimmt, die überhaupt eine Burstaktivität zeigen (Umwandlung von 
DHR 123 zu R 123), und deren Enzymaktivität (Menge an R 123 pro Zelle). 
Die Bestimmung der Burstaktivität erfolgte mittels Durchflusszytometrie. Der Test ist 
nach  langjähriger Erfahrung und präzisen Validierungsstudien als präzise anzusehen. 
Sowohl der Phagotest® als auch der Phagoburst® sind Methoden, die beide mit dem 
Blut von Rindern kompatibel sind (MENGE et al. 1998, KAMPEN et al. 2004). 
3.3.4 Zytokinbestimmung 
Die Bestimmung von bovinem TNF-α, einem proinflammatorischen Zytokin, erfolgte am 
Institut für Klinische Immunologie und Transfusionsmedizin der Universität Leipzig. Als 
Testsystem wurde mit Hilfe verschiedener Antikörper ein Sandwich-ELISA für den 
Nachweis von bovinem TNF alpha in Serumproben etabliert. Verwendet wurden Maxi-
Sorp F96 – Mikrotiterplatten (Fa. Nunc, Wiesbaden). Die Durchführung erfolgte 
folgendermaßen: 
A) Beschichtung der Mikrotiterplatten mit Primärantikörper und Blocken unspezifischer 
Bindungsstellen: 
1. Polyklonaler Kaninchen-Antikörper (anti-bovines TNF-α; Serotec, Oxford, UK; 
AHP 852Z, Ausgangskonzentration 0,5mg/ml), 1 µg/ml in Carbonatpuffer bei pH 
9,6: 100 µl pro well über 12 Stunden 4 °C. 
2. Dreimaliges Waschen mit phosphatgepufferter Kochsalzlösung (PBS) unter 
Zusatz von 0,05 % des Detergens Tween 20. 
3. Blocken mit 200 µl pro well mit PBS/1 % bovines Serumalbumin (BSA) eine 
Stunde bei Raumtemperatur. 
4. Dreimaliges Waschen mit PBS/0,05 % Tween 20. 
B) Testdurchführung: 
5. Standard 0-160 ng/ml Reihe 1 A-H (rekombinantes bovines TNF-α der Firma 
Serotec, PBP005, Ausgangskonzentration(160ng/ml),über 8 Stufen log2-titriert 
in PBS/0,05 % Tween 20, 100 µl pro well eine Stunde bei Raumtemperatur. 
6. Zugabe von Proben und Kontrollen in Reihen 2-12, je 100 µl 1:10 in PBS/0,05 
% Tween 20: Inkubation 1 Stunde bei Raumtemperatur. 
7. Dreimaliges Waschen mit PBS/0,05 % Tween 20. 
8. Zugabe des biotinylierten sekundären Kaninchen-Antikörpers (anti-bovines 
TNF-α, Serotec AHP 852B, Ausgangskonzentration 0,25 mg/ml), 1 µl/ml in 
PBS/0,05 Tween 20: 100 µl pro well über 1 Stunde bei Raumtemperatur. 
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9. Dreimaliges Waschen mit PBS/0,05 % Tween 20. 
10. Zugabe der Streptavidin-markierten Meerrettich-Peroxidase (HRP, Dianova, 
Hamburg): 1:5000 in PBS/0,05 % Tween 20, 100 µl pro well, 30 Minuten bei 
Raumtemperatur. 
11. Dreimaliges Waschen mit PBS/0,05 % Tween 20. 
12. Substratreaktion: Tetramethylbenzidin (TMB)-Substratmischung (Pharmingen, 
San Diego, USA; vorher 1:1 Lösungen A und B gemischt): je 100 µl pro well, 
Inkubationszeit je nach Raumtemperatur 5-10 Minuten bis zur deutlich 
sichtbaren Färbung. 
13. Abstoppen mit 1-molarer Schwefelsäure, 100 µl pro well. 
C) Auswertung 
14. Messung der OD am Elisa- Reader bei 450 nm gegen Referenz 620 nm. Die 
Nachweisgrenze lag für bovines TNF alpha bei 1,25 ng/ml. 
 
3.4 Biostatistische Auswertung 
Die vorliegenden Ergebnisse wurden mit dem Statistikprogramm SPSS 11.5 für 
Windows analysiert. Die Prüfung auf Normalverteilung des vorliegenden 
Datenmaterials erfolgte mit dem Kolmogorov-Smirnov-Test. Für die einzelnen Gruppen 
wurden als statistischen Lageparameter bei normalverteilten Werten das arithmetische 
Mittel und die Standardabweichung berechnet; bei Werten, bei denen keine 
Normalverteilung vorlag, der Median, das 1. und 3. Quartil, sowie der 95%ige 
Interzentilbereich. Für die Mehrheit der Werte lag keine Normalverteilung vor. 
Die Mittelwertvergleiche (arithmetisches Mittel, Median) zwischen den beiden Gruppen 
wurden mit dem Mann-Whitney-U-Test für unabhängige Stichproben berechnet.  
Die Mittelwertvergleiche innerhalb einer Gruppe wurden mit dem Wilcoxon-Test für 
abhängige Stichproben durchgeführt (Differenzen eines Parameters innerhalb 
derselben Gruppe zwischen den Untersuchungszeitpunkten).  Signifikante 
Unterschiede nach Wilcoxon wurden im Ergebnisteil wie folgt dargestellt: 
p<0,05→(*) und p<0,01→(**), wobei p für Irrtumswahrscheinlichkeit steht. 
Die Stärke des Zusammenhangs zwischen den einzelnen Parametern wurde durch die 




Der Ergebnisteil stellt die wesentlichsten Daten der vorgenommenen Untersuchung 
vor. Die vollständigen Untersuchungsergebnisse (Datenmaterial) sind im Anhang 
aufgeführt. 
4.1 Ergebnisse der klinischen Untersuchungen 
Die klinische Kontrolle der Kühe umfasste einen Zeitraum von vier Tagen (Tag 0 bis 
Tag 3). Am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) zeigten alle Kühe ein gestörtes klinisches 
Allgemeinbefinden (erhöhte Atemfrequenz, erhöhte innere Körpertemperatur, erhöhte 
Pulsfrequenz und Anzeichen für Pansenstase), einschließlich erhöhte BHB- und 
Bilirubinkonzentrationen. Zwischen den Medianen der geprüften Parameter 
(Atmungsfrequenz, innere Körpertemperatur, Pulsfrequenz und Anzahl der 
Pansenbewegungen) beider Gruppen (Kontrollgruppe und Versuchsgruppe) am Tag 0 
bestanden keine signifikanten Unterschiede.  
Von den insgesamt 50 Kühen konnten 43 als geheilt entlassen werden. Bei sieben 
Kühen war trotz erfolgreichen operativen Eingriffs (Omentopexie) des nach links 
verlagerten Labmagens und intensiver Behandlung der Energiestoffwechsel- und 
Puerperalstörung keine Heilung möglich. Vier der Kühe gehörten der Kontrollgruppe, 
die restlichen drei der Versuchsgruppe an. Als Todesursache wurde bei der unmittelbar 
nach Exitus letalis durchgeführten pathologischen Untersuchung (Untersuchung im 
Institut für Veterinär-Pathologie der Universität Leipzig) neben hepatischer Lipidose 





Die mittleren Atemfrequenzen der Tiere lagen am ersten Untersuchungstag (Tag 0) 
sowohl in der Kontrollgruppe, als auch in der Versuchsgruppe über dem 
Referenzbereich (10-30 Atemzüge pro Minute). Bei allen Kühen erfolgte ein 
signifikanter (**) Abfall der Atemfrequenzen von Tag 0 zu Tag 1 (Abb. 4.1). In der 
Versuchsgruppe erfolgte ein weiterer signifikanter (**) Abfall der Atemfrequenzen von 
Tag 1 zu Tag 2. Ebenfalls sanken die Atemfrequenzen der Kühe der Kontrollgruppe, 
dieser Sachverhalt ließ sich statistisch jedoch nicht sichern. Am Tag 3 bestand 



























Abbildung 4.1: Verhalten der Atemfrequenz bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. 
Quartil) vor und nach Omentopexie sowie nach zusätzlicher Dexamethason-21-
isonicotinat-Applikation 
** 
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 ** 
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Die durchschnittliche innere Körpertemperatur lag bei allen Kühen zu Beginn der 
Untersuchung über dem Referenzbereich (38,3° C - 38,8° C). Der Verlauf der 
Körpertemperatur gestaltete sich in beiden Gruppen ähnlich (Abb. 4.2). Von Tag 0 bis 
Tag 1 erfolgte in beiden Gruppen ein signifikanter (**) Abfall der erhöhten inneren 
Körpertemperatur. Infolgedessen lag der Medianwert beider Gruppen am Tag 2 im 
Referenzbereich. Zusätzlich bestand ein signifikanter (p<0,05) Unterschied zwischen 
den Medianen der inneren Körpertemperatur beider Gruppen am Tag 1. 
 



























Abbildung 4.2: Verhalten der inneren Körpertemperatur bei Kühen mit SIRS (Median, 
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Die Pulsfrequenzen der Tiere beider Gruppen (Abb. 4.3) lagen am Tag der 
Klinikeinweisung (Tag 0) über dem Referenzbereich (Pulsfrequenz zw. 60 und 68 pro 
Minute). Bei den Kühen der Kontrollgruppe erfolgte von Tag 0 zu Tag 1 ein 
signifikanter (*) Abfall der erhöhten Pulsfrequenzen. Die Pulsfrequenzen der Kühe der 
Versuchsgruppe sanken ebenfalls von Tag 0 zu Tag 1 signifikant (**) ab. Die 
Pulsfrequenzen aller Kühe sanken bis Tag 3 weiterhin, jedoch nicht signifikant. 
Zwischen den Medianen der Pulsfrequenzen beider Gruppen bestanden signifikante 



























Abbildung 4.3: Verhalten der Pulsfrequenz bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. 
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Am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) fiel bei allen Kühen eine erniedrigte 
Pansenmotorik bzw. Pansenstase auf (Abb. 4.4). Bei den Kühen der Versuchsgruppe 
stieg die Anzahl der Pansenbewegungen von Tag 0 auf Tag 1 und von Tag 1 auf Tag 
2, als auch von Tag 2 auf Tag 3 signifikant (**) an. Zwischen den Medianen der Anzahl 
der Pansenbewegungen beider Gruppen bestanden signifikante Unterschiede sowohl 
am Tag 2 (p<0,001), als auch am Tag 3 (p<0,001). 
 
































Abbildung 4.4: Anzahl der Pansenbewegungen bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. 
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Die signifikanten Korrelationen der einzelnen klinischen Untersuchungsbefunde 
untereinander für alle Kühe am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) sind in Tabelle 4.1 
aufgeführt. Außerdem sind signifikante Korrelationen der klinischen 
Untersuchungsbefunde mit klinisch-chemischen Laborparametern aufgeführt. 
Tabelle 4.1: signifikante Korrelationen der klinischen Untersuchungsbefunde und 




Atmungsfrequenz–Innere Körpertemperatur 0,48 p<0,01 
Atmungsfrequenz–Pansenbewegungen  -0,42 p<0,01 
Pulsfrequenz–Atmungsfrequenz  0,36 p<0,05 
Pansenbewegungen–BHB -029 p<0,05 
Pansenbewegungen–Cholesterol 0,29 p<0,05 




4.2 Ergebnisse der klinisch-chemischen Untersuchungen 
Zwischen den Medianen der untersuchten klinisch-chemischen Parameter (Glucose, 
Cholesterol, BHB, Bilirubin, FFS, Protein, Albumin, AST, GGT, GLDH, CK) bestanden 
am Tag 0 keine signifikanten Unterschiede.. 
Glucose 
Die durchschnittlichen Glucosekonzentrationen im Serum waren in beiden Gruppen am 
Tag 0 oberhalb der Toleranzobergrenze von 3,30 mmol/l. In beiden Gruppen fiel die 
Glucosekonzentration von Tag 0 zu Tag 2 ab (Abb. 4.5), was jedoch nur bei der 
Kontrollgruppe statistisch gesichert (*) werden konnte. Signifikante Unterschiede 






























Abbildung 4.5: Verhalten der Glucosekonzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 









Bei beiden Gruppen fiel am Tag 0 eine geringe Cholesterolkonzentration im Serum auf. 
Das Verhalten der Cholesterolkonzentrationen ist gegenläufig. Von Tag 0 zu Tag 2 fällt 
der Cholesterolspiegel in der Kontrollgruppe signifikant (**) ab (Abb. 4.6), während in 
der Versuchsgruppe ein Ansteigen festzustellen ist, jedoch ohne statistische 
Absicherung. Signifikante Unterschiede zwischen den Medianen der 
























Abbildung 4.6: Verhalten der Cholesterolkonzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 









Am Tag 0 fiel in beiden Gruppen eine deutlich erhöhte BHB-Konzentartion im Serum 
auf, die oberhalb der Toleranzobergrenze von 0,62 mmol/l lag. Die BHB-
Konzentrationen fielen in beiden Gruppen von Tag 0 zu Tag 2 hochsignifikant (**) ab 
(Abb. 4.7). Unterschiede zwischen den Medianen der BHB-Konzentrationen beider 
























Abbildung 4.7: Verhalten der BHB-Konzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 












Die Bilirubinkonzentration im Serum lag am Tag 0 bei allen Kühen weit oberhalb der 
Toleranzobergrenze von 5,3 µmol/l. Die Konzentrationen zeigten jedoch im Verlauf 
(Tag 0 bis Tag 2) Unterschiede auf (Abb. 4.8). Es erfolgte ausschließlich in der 
Versuchsgruppe ein signifikanter (**) Abfall der Bilirubinkonzentration, während in der 
Kontrollgruppe kein signifikanter Abfall erfolgte. Zwischen den Medianen der 
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Abbildung 4.8: Verhalten der Bilirubinkonzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 
(Median, 1. und 3. Quartil) vor und nach Omentopexie sowie nach zusätzlicher 
Dexamethason-21-isonicotinat-Applikation 
** 




Freie Fettsäuren (FFS) 
Die FFS-Konzentration im Serum lag am  Tag 0 bei allen Kühen weit oberhalb der 
Toleranzobergrenze von 620 µmol/l. In der Versuchsgruppe sanken diese von Tag 0 zu 
Tag 2 signifikant (**) ab (Abb. 4.9). Zwischen den Medianen der freien Fettsäuren 
beider Gruppen bestanden am Tag 2 hochsignifikante (p<0,01) Unterschiede, sodass 
der Medianwert der freien Fettsäuren bei der Versuchsgruppe bereits am Tag 2 
innerhalb des Toleranzbereichs von 10 µmol/l bis 620 µmol/l lag. Dieser Sachverhalt 






















Abbildung 4.9: Verhalten der FFS-Konzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 
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Die Medianwerte der Proteinkonzentration beider Gruppen lagen am Tag 0 innerhalb 
des Toleranzbereichs von 68 bis 82 g/l. Bis Tag 2 sanken die Proteinkonzentrationen 
beider Gruppen signifikant (**) ab (Abb. 4.10). Zwischen den Medianwerten der 
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Abbildung 4.10: Verhalten der Proteinkonzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 
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Am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) lagen die Medianwerte der Albuminkonzentration 
im Serum beider Gruppen innerhalb des Toleranzbereichs von 30 bis 39 g/l. Bei beiden 
Gruppen sank die Albuminkonzentration bis Tag 2 signifikant (**) ab (Abb. 4.11). 
Allerdings sank der Medianwert der Albuminkonzentration bei den Kühen der 
Kontrollgruppe unter die Toleranzuntergrenze von 30 g/l (Hypalbuminämie), was bei 
den Kühen der Versuchsgruppe nicht der Fall war. Zwischen den Medianen der 
Albuminkonzentrationen beider Gruppen bestanden zu keinem 
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Abbildung 4.11: Verhalten der Albuminkonzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 










Die AST-Aktivität lag am Tag 0 bei allen Kühen deutlich über der Toleranzobergrenze 
von 80 U/l Serum. Während die AST-Aktivitäten bei den Kühen der Kontrollgruppe von 
Tag 0 zu Tag 2 leicht anstiegen, sanken diese bei den Kühen der Versuchsgruppe 
signifikant (**) ab (Abb. 4.12). Zwischen den Medianen der AST-Aktivitäten beider 
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Abbildung 4.12: Verhalten der AST-Aktivität im Serum bei Kühen mit SIRS (Median, 1. 







Gamma-Glutamyl-Transferase (GGT)  
Die Medianwerte der GGT-Aktivität lag bei beiden Gruppen am Tag 0 über der 
Kontrollobergrenze von 25 U/l Serum. Während es in der Versuchsgruppe im 
Untersuchungszeitraum Tag 0 bis Tag 2 zu einem signifikanten (**) Abfall der GGT-
Aktivität kam, war dies in der Kontrollgruppe nicht der Fall (Abb. 4.13). Zwischen den 
Medianen der GGT-Aktivitäten beider Gruppen bestanden zu keinem 
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Abbildung 4.13: Verhalten der GGT-Aktivität im Serum bei Kühen mit SIRS (Median, 1. 








Die GLDH-Aktivität lag am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) bei einem Großteil der 
Kühe weit über der Kontrollobergrenze von 30 U/l Serum. Sowohl in der Kontroll- als 
auch in der Versuchsgruppe kam es von Tag 0 bis Tag 2 zu einem Abfall der GLDH-
Aktivitäten (Abb. 4.14). Dieser Abfall war jedoch nur in der Versuchsgruppe signifikant 
(**). Zwischen den Medianen der GLDH-Aktivitäten beider Gruppen bestanden zu 






















Abbildung 4.14: Verhalten der GLDH-Aktivität im Serum bei Kühen mit SIRS (Median, 
1. und 3. Quartil) vor und nach Omentopexie sowie nach zusätzlicher Dexamethason-
21-isonicotinat-Applikation 
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Die Medianwerte der CK-Aktivität beider Gruppen lagen am Tag 0 deutlich über der 
Toleranzobergrenze von 100 U/l Serum. In beiden Gruppen ist ein indentischer Verlauf 
der CK-Aktivitäten zu erkennen. Sowohl in der Kontrollgruppe, als auch in der 
Versuchsgruppe ist ein tendenzieller Anstieg der CK-Aktivität zu erkennen (Abb. 4.15). 
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Abbildung 4.15: Verhalten der CK-Aktivität im Serum bei Kühen mit SIRS (Median, 1. 










Die signifikanten Korrelationen der einzelnen klinisch-chemischen Laborparameter 
untereinander für alle Kühe am Tag der Klinikeinweisung (Tag 0) sind in Tabelle 4.2 
aufgeführt. 




Cholesterol–Protein 0,39 p<0,01 
Cholesterol–Albumin 0,37 p<0,01 
Cholesterol–CK -0,47 p<0,01 
BHB–Albumin 0,28 p<0,05 
BHB–AST 0,37 p<0,01 
BHB–GLDH 0,32 p<0,05 
Bilirubin–FFS 0,30 p<0,05 
Bilirubin–AST 0,39 p<0,01 
Bilirubin–GGT 0,28 p<0,05 
FFS–Albumin  0,51 p<0,01 
FFS–AST  0,33 p<0,05 
FFS–GGT  0,37 p<0,01 
FFS–GLDH  0,56 p<0,01 
Protein–Albumin  0,47 p<0,01 
Albumin–GLDH  0,33 p<0,05 
AST–GGT  0,57 p<0,01 
AST–GLDH  0,53 p<0,01 
AST–CK  0,36 p<0,01 







4.3 Ergebnisse der hämatologischen Untersuchungen 
Bei der hämatologischen Untersuchung wurde ausschließlich das weiße Blutbild 
(Leukozytenanzahl und Differentialblutbild) untersucht.  
Leukozyten 
Die Anzahl der Leukozyten (G/l) verhielt sich in den einzelnen Gruppen 
unterschiedlich. In der Kontrollgruppe war ein geringgradiger Abfall der 
Gesamtleukozyten zu erkennen, während in der Versuchsgruppe ein signifikanter 
(p<0,05) Anstieg der Leukozytenanzahl zu verzeichnen war (Tab. 4.3). Zwischen den 
Medianen der Leukozytenanzahl beider Gruppen bestanden zu keinem 
Untersuchungszeitpunkt signifikante Unterschiede. 
Tabelle 4.3: Anzahl der Leukozyten (G/l) im Blut bei Kühen mit SIRS vor und nach 




























n. s. <0,05  
 
Neutrophile Granulozyten 
In der Kontrollgruppe kam es von Tag 0 zu Tag 2 zu einem signifikanten (p<0,05) 
Abfall der segmentkernigen neutrophilen Granulozyten, während es in der 
Versuchsgruppe zu einem leichten Anstieg (Neutrophilie) der segmentkernigen 
neutrophilen Granulozyten kam (Tab. 4.4). Das Verhalten der stabkernigen 
neutrophilen Granulozyten beider Gruppen gestaltete sich ähnlich (Tab. 4.5). Im 
Untersuchungszeitraum Tag 0 bis Tag 2 ist ein Abfall der Anzahl stabkerniger 
neutrophiler Granulozyten in beiden Gruppen zu erkennen, was jedoch statistisch nicht 
gesichert werden konnte. Zwischen den Medianwerten der Anzahl stabkerniger 
neutrophiler Granulozyten beider Gruppen bestanden zu keinem 




Tabelle 4.4: Anzahl der segmentkernigen neutrophilen Granulozyten (G/l) im Blut bei 





























<0,05 n. s.  
 
Tabelle 4.5: Anzahl der stabkernigen neutrophilen Granulozyten (G/l) im Blut bei Kühen 





























n. s. n. s.  
 
Eosinophile/Basophile Granulozyten 
Eosinophile Granulozyten traten in einer durchschnittlichen Anzahl zwischen 0,01 und 
0,03 G/l zu den verschiedenen Untersuchungszeitpunkten auf, ihr Anteil am 
Differentialblutbild lag unter 1%. Basophile Granulozyten waren durchschnittlich 
zwischen 0,004 und 0,008 G/l vorhanden und ihr Anteil im Differentialblutbild lag 
ebenfalls immer unter 1%. Die einzelnen Werte sowohl für das 1. Quartil, den Median, 
als auch für das 3. Quartil waren jeweils Null. Signifikante Veränderungen im 
Untersuchungszeitraum oder Unterschiede zwischen den Gruppen dieser beider 







Die Anzahl der Monozyten im Blut verhielt sich in beiden Gruppen ähnlich. Von Tag 0 
bis Tag 2 kam es zu einem leichten Absinken der Monozytenzahl in beiden Gruppen 
(Tab. 4.6). Dieser Sachverhalt ließ sich jedoch statistisch nicht absichern. Weder in 
den Gruppen, noch zwischen den einzelnen Gruppen traten signifikante Unterschiede 
auf. 
Tabelle 4.6: Verhalten der Monozyten (G/l) im Blut bei Kühen mit SIRS vor und nach 




























n. s. n. s.  
 
Lymphozyten 
Von Tag 0 bis Tag 2 war eine signifikante (p<0,05) Erhöhung der Lymphozytenanzahl 
in der Kontrollgruppe zu verzeichnen, während in der Versuchsgruppe ein Absinken 
der Lymphozyten zu erkennen ist (Tab. 4.7). Zwischen den einzelnen Medianwerten 
beider Gruppen bestanden zu keinem Untersuchungszeitpunkt signifikante 
Unterschiede. 
Tabelle 4.7: Verhalten der Lymphozyten (G/l) im Blut bei Kühen mit SIRS vor und nach 


































Tabelle 4.8: signifikante Korrelationen der hämatologischen Parameter (weißes 



































4.4 Ergebnisse spezieller immunologischer Parameter 
Die immunologische Untersuchung umfasste folgende Parameter: Sowohl der 
prozentuale Anteil phagozytierender neutrophiler Granulozyten und Makrophagen, 
einschließlich deren Phagozytoseaktivität, als auch der prozentuale Anteil burstaktiver 
neutrophiler Granulozyten und Makrophagen und deren Burstaktivität wurden 
bestimmt. Zusätzlich wurde TNF-α als Vertreter der proinflammatorischen Zytokokine 
bestimmt. 
Prozentualer Anteil phagozytierender Granulozyten 
Der prozentuale Anteil phagozytierender neutrophiler Granulozyten sank in der 
Kontrollgruppe signifikant (*) ab, während es in der Versuchsgruppe nur zu einem 
geringgradigen Abfall kam (Abb. 4.16). Zwischen den Medianwerten des Anteils 
phagozytierender neutrophiler Granulozyten beider Gruppen bestanden zu keinem 
Untersuchungszeitpunkt signifikante Unterschiede. 
 
































Abbildung 4.16: Verhalten des prozentualen Anteils phagozytierender neutrophiler 
Granulozyten im Blut bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. Quartil) vor und nach 
Omentopexie sowie nach zusätzlicher Dexamethason-21-isonicotinat-Applikation 
*
*
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Phagozytoseaktivität neutrophiler Granulozyten 
Die Einzelwerte der Phagozytoseaktivität neutrophiler Granulozyten waren 
normalverteilt. In beiden Gruppen sank die Phagozytoseaktivität neutrophiler 
Granulozyten tendenziell ab (Kontrollgruppe: 4196,39 auf 3933,77; Versuchsgruppe: 
4203,27 auf 4055,41). Signifikante Unterschiede zwischen den Mittelwerten beider 
Gruppen bestanden zu keinem Untersuchungszeitpunkt. 
 




































Abbildung 4.17: Verhalten der Phagozytoseaktivität neutrophiler Granulozyten im Blut 












Prozentualer Anteil phagozytierender Makrophagen 
Der prozentuale Anteil phagozytierender Makrophagen stieg in der Versuchsgruppe 
tendenziell an, während es in der Kontrollgruppe zu keiner Veränderung kam (Abb. 
4.18). Zu keinem Untersuchungszeitpunkt bestanden signifikante Unterschiede. 
 


























Abbildung 4.18: Verhalten des prozentualen Anteils phagozytierender Makrophagen im 
Blut bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. Quartil) vor und nach Omentopexie sowie 
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Phagozytoseaktivität der Makrophagen 
Die Einzelwerte der Phagozytoseaktivität der Makrophagen waren normalverteilt. 
Während in der Kontrollgruppe die Phagozytoseaktivität der Makrophagen tendenziell 
sank (von 2069,81 auf 1882,19), war dies in der Versuchsgruppe nicht der Fall (Abb. 
4.19). In der Versuchsgruppe stieg die Phagozytoseaktivität der Makrophagen 
tendenziell an (von 2026,87 auf 2219,50). Weder in noch zwischen den Gruppen 
bestanden signifikante Unterschiede. 
 





























Abbildung 4.19: Verhalten der Phagozytoseaktivität der Makrophagen im Blut bei 











Prozentualer Anteil burstaktiver neutrophiler Granulozyten 
Die Einzelwerte für den prozentualen Anteil burstaktiver neutrophiler Granulozyten 
lagen normalverteilt vor. Der Verlauf des Anteils burstaktiver neutrophiler Granulozyten 
ist gegenläufig (Abb. 4.20). Während in der Kontrollgruppe der prozentuale Anteil 
burstaktiver neutrophiler Granulozyten tendenziell sank, war dies in der 
Versuchsgruppe nicht der Fall, dort kam es zu einem signifikanten (**) Anstieg. 
Zwischen den Mittelwerten beider Gruppen bestanden zu keinem 
Untersuchungszeitpunkt signifikante Unterschiede.  
 




































Abbildung 4.20: Verhalten des prozentualen Anteils burstaktiver neutrophiler 
Granulozyten im Blut bei Kühen mit SIRS (Median, 1. und 3. Quartil) vor und nach 
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Burstaktivität der neutrophilen Granulozyten 
Während in der Kontrollgruppe die Burstaktivität der neutrophilen Granulozyten 
signifikant (*) sank, war dies in der Versuchsgruppe nicht der Fall; in der 
Versuchsgruppe stieg die Burstaktivität der neutrophilen Granulozyten signifikant (*) an 
(Abb. 4.21). Zwischen den Medianen beider Gruppen bestanden zu keinem 
Untersuchungszeitpunkt signifikante Unterschiede. 
 
































Abbildung 4.21: Verhalten der Burstaktivität neutrophiler Granulozyten im Blut bei 
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Prozentualer Anteil burstaktiver Makrophagen 
Der Verlauf des prozentualen Anteils burstaktiver Makrophagen gestaltet sich 
unterschiedlich. Der prozentuale Anteil burstaktiver Makrophagen sank in der 
Kontrollgruppe signifikant (*) ab, während er in der Versuchsgruppe signifikant (*) 
anstieg (Abb. 4.22). Zwischen den Medianwerten beider Gruppen lagen zu keinem 
Untersuchungszeitpunkt signifikante Unterschiede vor. 
 
























Abbildung 4.22: Verhalten des prozentualen Anteils burstaktiver Makrophagen im Blut 
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Burstaktivität der Makrophagen 
Der Verlauf der Burstaktivität der Makrophagen gestaltet sich unterschiedlich. Die 
Burstaktivität der Makrophagen sank in der Kontrollgruppe signifikant (**) ab, während 
sie in der Versuchsgruppe signifikant (*) anstieg (Abb. 4.23). Zwischen den 
Medianwerten beider Gruppen lagen zu keinem Untersuchungszeitpunkt signifikante 
Unterschiede vor. 
 


























Abbildung 4.23: Verhalten der Burstaktivität der Makrophagen im Blut bei Kühen mit 









  ** 
     * 




Bei fast der Hälfte aller Kühe der Kontrollgruppe (12 Kühe) war TNF-α im Serum am 
Tag 0 nachweisbar (48% entsprechen 12 Kühen). Am Tag 2 war bei 11 Kühen TNF-α 
nachweisbar (Nachweisgrenze: 1,25 ng/ml). 
In der Versuchsgruppe war am Tag 0 bei 11 Kühen, wohingegen am Tag 2 bei 7 
Kühen TNF-α nachweisbar war. 
Der weitere Verlauf der TNF-α-Konzentration beider Gruppen gestaltete sich 
unterschiedlich (Tab. 4.9). In der Kontrollgruppe war von Tag 0 bis Tag 2 ein Anstieg 
erkennbar (nicht signifikant), während in der Versuchsgruppe die TNF-α-Konzentration 
signifikant (p<0,01) sank. Zwischen den Medianen der TNF-α-Konzentrationen beider 
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Abbildung 4.24: Verhalten der TNF-α-Konzentration im Serum bei Kühen mit SIRS 








Tabelle 4.9: signifikante Korrelationen der einzelnen immunologischen Parameter 
untereinander sowie signifikante Korrelationen der immunologischen Parameter sowohl 





Phagozytoseakt. neutrophiler Granulozyten 
0,78 p<0,01 
Phagozytose% neutrophiler Granulozyten–
Phagozytose% der Makrophagen 
0,39 p<0,01 
Phagozytose% neutrophiler Granulozyten–
Phagozytoseakt. der Makrophagen 
0,30 p<0,05 
Phagozytoseakt. neutrophiler Granulozyten–
Phagozytose% der Makrophagen 
0,32 p<0,05 
Phagozytoseakt. neutrophiler Granulozyten–
Phagozytoseakt. der Makrophagen  
0,35 p<0,05 
Phagozytose% der Makrophagen– 
Phagozytoseakt. der Makrophagen 
0,83 p<0,01 
Burst% neutrophiler Granulozyten– 
Burst% der Makrophagen 
0,51 p<0,01 
Burstakt. der neutrophilen Granulozyten– 
Burst% der Makrophagen 
0,47 p<0,01 
Burstakt. der neutrophilen Granulozyten– 
Burstaktivität der Makrophagen 
0,71 p<0,01 
Burst% der Makrophagen– 
Burstaktivität der Makrophagen 
0,31 p<0,05 
Phagozytoseakt. neutrophiler Granulozyten–
segmentkernige neutrophile Granulozyten 
-0,36 p<0,01 
Phagozytose% der Makrophagen–Lymphozyten  0,28 p<0,05 
Phagozytoseakt. der Makrophagen–Leukozyten -0,30 p<0,05 
Burst% der Makrophagen–Glucose  0,47 p<0,01 





In der Frühlaktation können Kühe häufig an einer Labmagenverlagerung erkranken und 
werden aufgrund dessen dem Tierarzt vorgestellt (STAUFENBIEL 1998). Über die 
Hälfte aller Kühe mit linksseitiger Labmagenverlagerung müssen aber zusätzlich 
wegen Mastitis, Endometritis oder Lahmheit behandelt werden. Endometritiden stellen 
dabei mit die häufigste Begleiterkrankung dar, v. a. bei Kühen mit massiver 
Leberverfettung (REHAGE et al. 1996). Gestörtes Allgemeinbefinden, Fieber, 
sistierende Futteraufnahme und gegebenenfalls Enophthalmus verdeutlichen die 
Problematik. Besonders bei sehr gut genährten Kühen verschlechtert sich schnell das 
klinische Bild. DRILLICH et al. (2001) bezeichnen dieses Krankheitsbild als „toxic 
puerperal metritis“. Ähnliche Ergebnisse zeigten die Untersuchungen von AHLERS et 
al. (2000), wobei ausdrücklich auf die Gefahr von „allgemeinen puerperalen 
Intoxikationen“ hingewiesen wird. Eine bräunlich-graue, schmutzig-rote Farbe, ein 
unangenehmer Geruch einschließlich mangelhafter oder fehlender Viskosität der 
Lochien sind als Anzeichen erheblicher pathologischer Veränderungen zu werten. 
Derartige Befunde sind aufgrund von Puerperalstörungen trotz intensiver 
keimhemmender Versorgung häufig anzutreffen (AHLERS et al. 2000). MONTES und 
PUGH (1993) verweisen ebenfalls darauf, dass das bei der Kuh anfangs lokal 
begrenzte intrauterine pathologische Geschehen sich in einem Teil der Fälle zur 
puerperalen Intoxikation oder – seltener – zur puerperalen Infektion (Sepsis) ausweitet. 
Aufgrund der schlechten Rekonvaleszenz dieser Patienten (REHAGE et al. 1996) und 
des hohen wirtschaftlichen Verlustes, der verlängerten Güst- und Zwischenkalbezeiten 
(SOBIRAJ et al. 1998) und der höheren Abgangsraten (ESSLEMENT u. PEELER 
1993), besteht sowohl in der Prophylaxe (AHLERS et al. 2000, FÜRLL et al. 2006), als 
auch in der Therapie, Handlungsbedarf. Erschwerend in Bezug auf eine erfolgreiche 
Therapie ist die hepatische Lipidose zu werten (REHAGE et al. 1996). Durch das 
Fettmobilisationssyndrom kommt es v. a. zu einer fettigen Infiltration der Leber, 
wodurch Funktionseinschränkungen in Bezug auf die Endotoxin-Clearance und 
Endotoxin-Detoxifikation hervorgerufen werden, d. h. es kommt zu einer Zunahme 
freien Endotoxins im Blut (KRÜGER u. RÖPKE 1998). So können die aus dem 
erkrankten Uterus stammenden Schadstoffe (Endotoxine, Exotoxine) in der Leber nicht 
in ausreichender Menge metabolisiert werden, was zu einer Autointoxikation führt 
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(ANDERSEN 2003). Aufgrund dieser Tatsachen erscheint es berechtigt, für Kühe mit 
oben genannter Symptomatik die Diagnose SIRS nach BONE (1993) zu stellen.  
SIRS ist ein Syndrom, was durch eine systemisch-überschießende 
Entzündungsreaktion charakterisiert ist und in schweren Fällen zum Organversagen, 
Schock und letztendlich zum Tod führen kann (SHERWOOD u. TOLIVER-KINSKY 
2004). Für die klinische Diagnose SIRS bei Kühen sprechen Fieber, 
Kreislaufinsuffizienz (Tachycardie und Tachypnoe, kalte Extremitäten) und 
Endometritis. All die aufgeführten Kriterien wurden als Einschlusskriterien 
herangezogen. Zusätzlich waren alle Kühe am Fettmobilisationssyndrom (FÜRLL 
2000) erkrankt und wiesen klinische Anzeichen für eine Pansenstase auf.  
Nach neuesten Untersuchungen wird der Enthemmung vom Toll-Like-Rezeptor 4 
(TLR4) eine zentrale Bedeutung bei der Auslösung von SIRS beigemessen (BRUNN u. 
PLATT 2006). 
Die Behandlung basiert auf drei Säulen (BALK u. CASEY 2000, GRIMALDI et al. 
2004): 
1. Stabilisierung des Patienten durch Hämodilution, Korrektur der Hypovolämie 
2. Behandlung der Entzündungsherde am Ausgangspunkt, Chemotherapie 
3. Hemmung der systemischen Entzündungsreaktion  
In Bezug auf die erfolgreiche Entzündungshemmung stehen Glucocorticoide im 
Vordergrund (BLEECKER et al. 1997). Glucocorticoide sind fester Bestandteil der 
SIRS-Therapie, und ihre Wirkungen lassen sich wie folgt beschreiben: 
Entzündungshemmung, Membranstabilisierung, antipyretische Wirksamkeit, Hemmung 
der Leukozytenemigration, enzymatisches Antioxidans, Vasotonikum, Blutfluidität, 
Gerinnungsförderung, indirektes Antilipolytikum, Gluconeogeneseförderung, 
Antitoxinwirkung, euphorisierend und Stabilisierung des Ca-Stoffwechsels (FÜRLL u. 
FÜRLL 1998). Zusätzlich wird auf die positive Wirkung einer intensiven Insulintherapie 
zur Wiederherstellung und Erhaltung einer Normoglycämie wiederholt hingewiesen, 
durch die nachweislich Morbidität und Mortalität gesenkt werden kann (BRIX-
CHRISTENSEN et al. 2004, GRIMALDI et al. 2004). 
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5.1 Ausgewählte klinische Befunde der erkrankten Kühe 
Die Vitalparameter Atmungsfrequenz, innere Körpertemperatur und die Pulsfrequenz, 
die zu Beginn der Untersuchung deutlich über dem Referenzbereich (BAUMGARTNER 
2002) lagen, sanken bei allen Kühen im Untersuchungszeitraum signifikant ab. Es war 
kein deutlicher positiver Effekt des Dexamethason-21-isonicotinats zu erkennen. 
Die Anzahl der Pansenbewegungen gilt als indirekter Marker für die Futteraufnahme 
und die Verdauungsfunktion. Bei Kühen mit linksseitiger Labmagenverlagerung wird 
häufig eine Pansenatonie diagnostiziert, wobei die Angaben zwischen 46% (SATTLER 
2001), 40% (DIRKSEN 1961) und 25% (MÜLLER 1992) variieren. In den vorliegenden 
Untersuchungen wurde bei 72% der Kühe eine Pansenatonie diagnostiziert. Der relativ 
hohe Anteil von Kühen mit Pansenatonie erklärt sich durch die massiv ausgeprägten 
Energiestoffwechselstörungen in Form von Ketose und hepatischer Lipidose und 
zusätzlichen Puerperalstörungen in Form einer Endometritis. Laut den Angaben von 
REHAGE et al (1996) leiden etwa 50% der an einer linksseitigen 
Labmagenverlagerung erkrankten Kühe zusätzlich an einer Begleiterkrankung, wobei 
die Endometritis an erster Stelle steht.  
Bei Kühen, die zusätzlich zur linksseitigen Labmagenverlagerung unter massiver 
Leberverfettung leiden, fällt auf, dass selbst nach erfolgreicher operativer Therapie die 
Futteraufnahme unverändert zu gering ausfällt (REHAGE et al. 1996). Um einen 
stabilen Gesundheitsstatus einer Kuh zu garantieren, gilt es, neben der 
Labmagenverlagerung die hepatische Lipidose zu therapieren (REHAGE et al. 1996). 
Zusätzlich konnten REHAGE et al. (2002) mit ihren Untersuchungen bei Milchkühen, 
die an einer linksseitigen Labmagenverlagerung und einem Fettmobilisationssyndrom 
erkrankt waren, durch die Verabreichung von Dexamethason die Pansenverdauung 
anregen. Diese Ergebnisse konnten bestätigt werden, denn die signifikante (p<0,01) 
Erhöhung der Anzahl der Pansenbewegungen in der Versuchsgruppe belegen die 
verdauungsanregende Wirkung des Dexamethason-21-isonicotinats (Abb. 4.4). Dafür 
spricht auch die signifikant (p<0,05) positive Korrelation zwischen der Anzahl der 
Pansenbewegungen und der Cholesterolkonzentration (Tab. 4.1), denn Cholesterol 
verhält sich analog zum Grad der Futteraufnahme (FÜRLL 2005). Die zentrale 
Bedeutung des Futteraufnahmeverhaltens, gemessen durch die Anzahl der 
Pansenbewegungen auf den Energiestoffwechsel, wird durch die signifikant (p<0,05) 
negativen Korrelationen sowohl mit den BHB-Konzentrationen, als auch mit den AST-
Aktivitäten verdeutlicht (Tab. 4.1). Die Ergebnisse der klinischen Untersuchung 
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verdeutlichen den positiven Effekt einer begleitenden Therapie mit Dexamethason-21-
isonicotinat bei der Behandlung von kranken Kühen mit SIRS-Symptomen (linksseitige 
Labmagenverlagerung, Ketose/hepatische Lipidose und Endometritis).  
5.2 Klinisch-chemische Parameter 
5.2.1 Energiestoffwechsel 
Die untersuchten Parameter Glucose, BHB, Bilirubin und FFS stellen eine 
repräsentative Auswahl zur Kontrolle des Energiestoffwechsels dar (TEUFEL 1999). In 
der Literatur liegen zahlreiche Beschreibungen zu den Reaktionen von Glucose, BHB, 
Bilirubin und FFS im Blutserum unter dem Einfluss von Dexamethason vor (REHAGE 
et al. 2002, JORRITSMA et al. 2004, FÜRLL u. JÄCKEL 2005). Für verschiedene 
Tierspezies wird eine die Lipolyse fördernde Wirkung der Glucocorticosteroide 
beschrieben (GELEY et al. 1995). Deshalb ist die Annahme weit verbreitet, dass 
Glucocorticoide die Lipolyse und Leberverfettung bei Wiederkäuern fördern. Es werden 
Bedenken geäußert, da angeblich unter ihrem Einfluss die Lipolyse und damit die 
Leberverfettung noch stärker forciert werden (STÖBER u. DIRKSEN 1982, RINGS 
1985, STÖBER u. SCHOLZ 1991, VAN DER MEER 2001). 
Die BHB-Konzentrationen lagen bei allen Kühen weit oberhalb der Toleranzobergrenze 
von 0,62 mmol/l. Die signifikant (p<0,05) negative Korrelation zwischen der Anzahl der 
Pansenbewegungen und der BHB-Konzentration (Tab. 4.1) verweisen auf den 
pathophysiologischen Zusammenhang bei der Entstehung einer Ketose (BAIRD 1982). 
In beiden Gruppen war ein signifikanter (p<0,001) Abfall der BHB-Konzentrationen 
nachzuweisen (Abb. 4.7). Die Medianwerte lagen bei der Versuchsgruppe und der 
Kontrollgruppe nach zweitägiger Therapie nahe der Toleranzobergrenze von 0,62 
mmol/l. Diese Ergebnisse deuten darauf hin, dass eine erfolgreiche Behandlung 
ausschließlich einer Ketose durch die alleinige Verabreichung hoher Glucosemengen 
(>600 g pro Kuh und Tag) erfolgsversprechend ist (METZNER et al. 1993) und auf die 
zusätzliche Applikation von Glucocorticoiden verzichtet werden kann. 
Die erhöhten Bilirubinkonzentrationen bei allen Kühen am Tag der Klinikeinweisung 
(Abb. 4.8) weisen auf die Leberverfettung hin (REHAGE et al. 1996). Die in Tabelle 4.2 
aufgeführten jeweils positiven Korrelationen der Bilirubinkonzentrationen sowohl mit 
der FFS-Konzentration (p<0,05), der AST-Aktivität (p<0,01), als auch mit der GGT-
Aktivität (p<0,05) verdeutlichen den direkten Zusammenhang zum Leberstoffwechsel. 
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Die Verabreichung von Dexamethason-21-isonicotinat hat offensichtlich Auswirkungen 
auf den Verlauf der Bilirubinkonzentrationen, denn ausschließlich in der 
Versuchsgruppe konnte ein signifikanter (p<0,001) Abfall nachgewiesen werden. 
Allerdings bestand am Tag 2 kein signifikanter Unterschied zwischen der Versuchs- 
und der Kontrollgruppe, sodass der Effekt des Dexamethason-21-isonocotinats als 
sehr gering einzuschätzen ist. 
Die These der Lipolyseförderung durch Glucocorticoide wurde anhand 
tierexpermenteller Untersuchungen bestätigt, indem nachgewiesen wurde, dass die 
Lipolyse an isolierten Adipozyten (Ratten-Fettgewebe) unter Glucucorticoideinfluss 
ansteigt (BEHRENS u. RAMACHANDRAN 1981, KAWAI u. KUZUYA 1981, LACASA 
et al. 1988, TOODE et al. 1993). 
SANDNER et al. (1990) entdeckten aber bei kleinen Wiederkäuern grundsätzlich 
gegenteilige Befunde über die Glucocorticoidwirkungen auf den Fettstoffwechsel, 
nämlich abnehmende Konzentrationen an freien Fettsäuren bei ansteigenden 
Insulinkonzentrationen im Blut bei Zwergziegen unter Glucocorticoid-Therapie. 
Weitere Untersuchungen an Rindern und Schafen widerlegten die These der 
Lipolyseförderung und ergaben gleichartige Glucocorticoideffekte (Prednisolon, 
Dexamethason) auf den Fettstoffwechsel sowie die Leberfunktion bei 
Grundumsatzbedingungen (FÜRLL u. KNOBLOCH 1993), fünftägigem Fasten (FÜRLL 
et al. 1993, FÜRLL u. KNOBLOCH 1994), Adrenalinstimulation (FÜRLL u. FÜRLL 
1998), einen Tag nach dem Partus (FÜRLL u. LEIDEL 2002), laktierende Kühe eine 
Woche post partum (WITTEK et al. 2005) sowie nach Operationen (WITTEK et al. 
2000). Die weit verbreitete Hypothese, Glococorticoide fördern die Lipolyse bei Kühen 
und führen dadurch zu Leberfunktionsstörungen (STÖBER u. DIRKSEN 1982, RINGS 
1985, STÖBER u. SCHOLZ 1991, VAN DER MEER 2001), konnte anhand der 
Leberlipidkonzentration als der häufigsten pathologischen Leberveränderung (FÜRLL 
1989, JOHANNSEN et al. 1993) in keiner der durchgeführten Studien (FÜRLL u. 
KNOBLOCH 1993, FÜRLL et al. 1993, FÜRLL u. KNOBLOCH 1994, FÜRLL u. LEIDEL 
2002, REHAGE et al. 2002, JORRITSMA et al. 2004, WITTEK et al. 2005, FÜRLL u. 
JÄCKEL 2005) bestätigt werden. 
Auch REHAGE et al. (2002), JORRITSMA et al. (2004) sowie FÜRLL und JÄCKEL 
(2005) untersuchten die Wirkungen von Glucocorticoiden auf den Fettstoffwechsel bei 
Kühen und konnten keine Steigerung der Lipolyse feststellen. In all diesen 
durchgeführten Studien trat als erstes auf die Glucocorticoid-Therapie eine gegenüber 
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den unbehandelten Kontrollkühen signifikante Erhöhung der Glucosekonzentration ein. 
Daraufhin kam es zu einem Anstieg der Insulinkonzentration bei den Versuchskühen.  
Dieser signifikante Anstieg der Glucosekonzentration durch die Dexamethason-21-
isonicotinat Applikation konnte nicht beobachtet werden, allerdings sanken die 
Glucosekonzentrationen in der Kontrollgruppe signifikant (p<0,05) ab, was in der 
Versuchsgruppe nicht so ausgeprägt der Fall war (Abb. 4.5). Dabei ist hervorzuheben, 
dass sowohl die Medianwerte der Versuchs- und der Kontrollgruppe (5,71 bzw. 5,82 
mmol/l) weit oberhalb des Toleranzbereichs von 3,30 mmol/l lagen, sodass von einem 
weiteren Konzentrationsanstieg in der Versuchsgruppe nicht auszugehen war. Die bei 
einem Großteil der Kühe (84% mit Glucose > 3,30 mmol/l in beiden Gruppen 
gleichmäßig verteilt) hohen Glucosekonzentrationen lassen sich zum einen durch den 
Transportstress, zum anderen durch eine beginnende Endotoxämie erklären (LING et 
al. 2005). Aufgrund der pathophysiologischen Zusammenhänge ist es bekannt, dass 
freies Endotoxin zu erhöhten Blutglucosekonzentrationen führt (FÜRLL et al. 2002). 
Insulin wirkt antilipolytisch (LANNA u. BAUMAN 1999), sodass die Konzentrationen an 
freien Fettsäuren im Serum tatsächlich gesenkt werden können. Die antilipolytische 
Wirkung bei gesunden Kühen in der Frühlaktation (FÜRLL u. JÄCKEL 2005) konnte in 
der vorliegenden Arbeit bei kranken Kühen mit SIRS-Symptomen bestätigt werden, da 
ausschließlich in der Versuchsgruppe die FFS-Konzentration signifikant (p<0,001) 
gesenkt werden konnte, wohingegen die Lipolyse in der Kontrollgruppe nicht gehemmt 
werden konnte (Abb. 4.9). Dieser Verlauf wird durch den am Tag 2 signifikanten 
(p<0,001) Unterschied zwischen den Gruppen (Mann-Whitney-U-Test) besonders 
deutlich.  
Die Lipolyse hemmende Wirkung der Glucocorticoide bei Wiederkäuern beruht auf der 
durch den Anstieg der Glucosekonzentration induzierten Insulininkretion, dem sog. 
indirekt antilipolytischen Effekt der Glucocorticoide (FÜRLL u. JÄCKEL 2005).  
Außerdem konnten FÜRLL und FÜRLL (1998) nachweisen, dass unter dem Einfluss 
von Glucocorticoiden eine Steigerung der VLDL-Sekretion aus der Leber stattfindet, 
wodurch der Fettsäuredurchfluss gesteigert wird, was letztendlich zu einer weiteren 
Entlastung der Leber führt. 
Eine andere Möglichkeit, die Lipolyse zu hemmen, wäre durch den Einsatz von Insulin 
möglich; derzeit ist jedoch für Wiederkäuer kein zugelassenes Insulin-Präparat 
verfügbar (FÜRLL u. FÜRLL 1998). Die Lipolysehemmung durch intensive 
Insulintherapie konnte auch in jüngsten Untersuchungen an endotoxämischen 
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Schweinen bestätigt werden. Zusätzlich konnte durch Insulin sowohl die TNF-α, als 
auch die Il-6-Konzentrationen signifikant gesenkt werden, sodass Insulin als 
Therapeutikum bei SIRS eingesetzt werden kann, um Mortalität und Morbidität zu 
senken (BRIX-CHRISTENSEN 2004). 
5.2.2 Leberspezifische Enzyme 
Obwohl die AST ein muskelspezifisches Enzym ist, wird sie häufig als 
Routineparameter zur Abklärung von Leberschäden mitbestimmt, denn hohe AST-
Werte weisen in Verbindung mit erhöhten FFS-Konzentrationen auf Leberschäden hin 
(SZANISZLO u. KARSAI 1991). Weitere leberspezifische und -sensitive Enzyme 
stellen die GLDH und die GGT dar. Eine deutliche Erhöhung dieser drei Enzyme deutet 
u. U. auf eine Leberfunktionsstörung hin (FÜRLL 1989, 2005). Die GLDH gibt eine 
selbstständige, vom Leberfettgehalt relativ unabhängige Aussage zum Grad 
eingetretener Leberzellschäden wider, was nach STAUFENBIEL et al. (1992) zur 
Abgrenzung einer physiologischen von einer pathologischen Leberfetteinlagerung 
dienen kann. Die deutlich signifikanten (p<0,01) Korrelationen zwischen den AST-, 
GGT- und GLDH-Aktivitäten bestätigen den funktionellen Zusammenhang und 
aufgrund der deutlichen Korrelationen der AST mit der GGT (p<0,01), der GLDH 
(p<0,01), den freien Fettsäuren (p<0,05), und Bilirubin (p<0,01) steht der 
leberspezifische Anteil deutlich im Vordergrund (Tab. 4.2). REHAGE et al. (1996) 
bestätigen ebenfalls bei Kühen mit histologisch nachweisbaren hochgradigen 
Leberverfettungen signifikant (p<0,05) höhere AST-, GGT- und GLDH-Aktivitäten als 
bei Kühen mit gering- bzw. mittelgradiger Leberverfettung. 
Bei allen Kühen lagen die Medianwerte der AST-Aktivitäten zu Beginn der 
Untersuchung weit über der Toleranzobergrenze von 80 U/l (Abb. 4.12). Ebenso lagen 
die Medianwerte der GGT- und GLDH-Aktivitäten oberhalb der Kontrollobergrenzen 
von 25 bzw. 30 U/l (Abb. 4.13 bzw. 4.14). Die erhöhte Aktivitäten der leberspezifischen 
Enzyme und die deutlich zu hohen Konzentrationen an freien Fettsäuren in 
Zusammenhang mit erhöhten Bilirubinkonzentrationen deuten eindeutig auf eine 
Leberverfettung hin (FÜRLL 1989, REHAGE et al. 1996, FÜRLL 2005). Mit 
zunehmender Steigerung der Lipolyserate weist insbesondere der Anstieg der GLDH 
auf eine starke Ausprägung von Leberzellschäden hin (STAUFENBIEL 1992). Dafür 
sprechen die in Tabelle 4.2 aufgeführten signifikanten Korrelationen der freien 
Fettsäuren mit der GLDH (p<0,01), aber auch mit der AST (p<0,05). Im Verlauf der 
Untersuchung konnte festgestellt werden, dass bei den Kühen der Versuchsgruppe ein 
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signifikanter (p<0,001) Abfall der AST-, GGT- und GLDH-Aktivitäten erfolgte. Ein 
ähnlicher Verlauf konnte in der Kontrollgruppe beobachtet werden, jedoch ohne 
statistische Signifikanz. Damit kann die Frage einer Lipolysesteigerung mit der Folge 
einer weiteren Funktionsbeeinträchtigung der Leber (hepatische Lipidose) durch 
Dexamethason-21-isonicotinat bei kranken Kühen mit SIRS-Symptomatik eindeutig 
verneint werden. Der durch Dexamethason-21-isonicotinat möglicherweise induzierte 
signifikante (p<0,001) Abfall der leberspezifischen Enzym-Aktivitäten spricht ebenfalls 
gegen einen negativen Glucocorticoideinfluss auf die Leberfunktion, wie von RINGS 
(1985) und STAUFENBIEL (1994) postuliert wurde.  
5.2.3 Cholesterol 
Cholesterol gilt als Stoffwechselparameter, welcher die Resorption aus dem Darm 
widerspiegelt und sich parallel zum Futteraufnahmeverhalten verhält und entsprechend 
mit der Michmenge positiv korreliert (FÜRLL u. JÄKEL 2005). Es zeigt peripartale 
Stoffwechselbelastungen und schwere Krankheitszustände gut an, wobei 
Konzentrationen unter 0,5 mmol/l Serum als prognostisch ungünstig einzustufen sind 
(FÜRLL 2005). Die Medianwerte beider Gruppen lagen zu Beginn der Untersuchung 
unter der Kontrolluntergrenze von 1,5 mmol/l, was sich durch die zu geringe 
Futteraufnahme der Kühe bereits vor der Klinikeinweisung aufgrund der 
Labmagenverlagerung nach links und des zusätzlich gestörten Allgemeinbefindens 
(SIRS), erklären lässt (Abb. 4.6). Ein weiterer Grund für die niedrigen 
Cholesterolkonzentrationen besteht in einer Leberfunktionseinschränkung. So wiesen 
REHAGE et al. (1996) bei Kühen mit hepatischer Lipidose erniedrigte 
Cholesterolkonzentrationen nach. Ein hoher Leberfettgehalt steht in direktem 
Zusammenhang mit niedrigen Cholesterolkonzentrationen (HERDT et al. 1983).  
Niedrige Cholesterolkonzentrationen stehen außerdem in negativer Beziehung zur 
Trächtigkeitsrate. Cholesterol ist die Ausgangssubstanz für die Gallensäuren und die 
Steroidhormone. Niedrige Cholesterolwerte sind folglich für niedrige 
Östrogenkonzentrationen verantwortlich (BEAM u. BUTLER 1997). Desweiteren ist 
Cholesterol wesentlicher Bestandteil der Lipoproteine, insbesondere der low density 
lipoproteins, so dass LDL- und HDL-Konzentrationen eng mit denen des Cholesterols 
korrelieren. Bei Leberverfettung sinken deren Konzentrationen im Serum anteilig 
(FÜRLL et al. 1998).  
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Bei den Kühen der Kontrollgruppe sanken die Cholesterolkonzentrationen signifikant 
(p<0,01) ab, während in der Versuchsgruppe ein tendenzieller Anstieg nachgewiesen 
werden konnte. Allerdings bestehen keine signifikanten Unterschiede zwischen der 
Versuchs- und der Kontrollgruppe am Tag 2, sodass der Einfluss des Dexamethason-
21-isonicotinats nicht nachweisbar ist. Die positive signifikante (p<0,05) Korrelation 
zwischen der Cholesterolkonzentration und der Anzahl der Pansenbewegungen (Tab. 
4.1) deuten auf die gestiegene Futteraufnahme der Kühe in der Versuchsgruppe hin.  
5.2.4 Proteinstoffwechsel 
Eine erhöhte Proteinkonzentration wiesen ein Viertel (24%) aller Kühe (Protein > 82,0 
g/l) am Tag 0 auf. 24% der Kühe wiesen am Tag 0 Hypoproteinämien (Protein < 68,0 
g/l) auf, sodass nur die Hälfte aller Kühe Proteinkonzentrationen im Toleranzbereich 
(FÜRLL 2005) zeigten. Erhöhte Proteinkonzentrationen können sowohl durch 
Entzündungen (Endometritis), als auch durch eine Proteinüberversorgung verursacht 
werden (FÜRLL 2005). Die erhöhten Proteinkonzentrationen gelten als Indikator für 
verstärkte Abwehrprozesse, wie dies bei Endometritiden der Fall ist (ROUSSEL et al. 
1981). Eine Erhöhung durch Proteinüberversorgung kann dagegen ausgeschlossen 
werden, da bei allen Kühen im Zuge der Labmagenverlagerung die Futteraufnahme 
reduziert ist, was sich deutlich durch die klinischen Anzeichen einer Pansenstase 
bestätigte. Hypoproteinämien entstehen v. a. bei Erkrankungen des Darmes durch 
vermindertes Resorptionsvermögen (FÜRLL 2005), was sich klinisch in Form von 
profusen Durchfällen zeigt. Bei einem Teil der Kühe (32%) lagen am Tag 0 
Abweichungen der physiologischen Kotkonsistenz (Diarrhoe) vor, wodurch die 
Hypoproteinämien trotz entzündlicher Erkrankung des Uterus erklärt werden können.  
Die Albuminkonzentrationen lagen bei 70% der Kühe am Tag 0 im Toleranzbereich 
(30-39 g/l), hingegen wiesen 30% der Kühe Hypalbuminämien auf. Die 
Proteinkonzentrationen korrelierten signifikant (p<0,01) positiv mit den 
Albuminkonzentrationen. Dabei fällt auf, dass beide Parameter zusätzlich signifikant 
(p<0,01) positiv mit den Cholesterolkonzentrationen korrelierten (Tab. 4.2). 
Der Verlauf der Protein- und Albuminkonzentrationen gestaltete sich ähnlich. Sowohl 
die Protein-, als auch die Albuminkonzentrationen sanken in beiden Gruppen 
signifikant (p<0,001) ab (Abb. 4.10 bzw. 4.11). Das Verhalten der 
Albuminkonzentrationen entspricht den Untersuchungen von WITTEK (2002), die bei 
ihren Untersuchungen über die Auswirkungen einer Glucocorticoidapplikation bei 
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Kühen im postpartalen Zeitraum nicht über nennenswerte Auswirkungen berichten 
konnte. FÜRLL und JÄCKEL (2005) konnten ebenfalls in Bezug auf das Verhalten von 
Albumin keine Effekte einer Dexamethasonbehandlung nachweisen. 
FÜRLL et al. (1993) konnten jedoch bei Kühen (fastenstimulierte Lipolyse) unter 
Glucocorticoideinfluss eine Erhöhung der Gesamtproteinkonzentration erzielen. 
Allerdings war der Proteinstoffwechsel dieser Kühe nicht durch zusätzliche 
Entzündungsreaktionen (SIRS) beeinträchtigt, sodass der Einfluss von Dexamethason-
21-isonicotinat auf den Proteinstoffwechsel nicht eindeutig nachvollziehbar ist. 
5.2.5 CK-Aktivität 
Die CK-Aktivität lag bei allen Kühen zu Beginn der Untersuchung deutlich über der 
Toleranzobergrenze von 100 U/l (Abbildung 4.15). Die Ergebnisse bestätigen die 
Untersuchungen von KLEISER und FÜRLL (1998), die bei Kühen im Vorfeld einer 
Labmagenverlagerung sowohl erhöhte CK-, als auch AST-Aktivitäten messen konnten, 
denn auch die Medianwerte der AST-Aktivitäten lagen ebenfalls deutlich über der 
Toleranzobergrenze von 80 U/l (FÜRLL 2005). In inneren Organen ist die CK in hohen 
Aktivitäten vorhanden, wobei der Uterus nach Skelett- und Herzmuskulatur an dritter 
Stelle steht (FRAHM et al. 1978). Die hohen CK-Aktivitäten im uterinen Gewebe 
werden v. a. in der Plazenta und im Endometrium gemessen (PAYNE et al. 1993). Im 
postpartalen Zeitraum können hohe AST-Aktivitäten Folge der Uterusinvolution, 
bedingt durch Karunkelumbau und Abbau von glatten Muskelzellen des Myometriums 
angesehen werden. Dafür sprechen die von SOBIRAJ (1992) gefundenen hohen AST-
Aktivitäten im Karunkelgewebe. SATTLER und FÜRLL (2004) gelang es, CK-
Aktivitäten als Screening zur Früherkennung bzw. Diagnosestellung von 
Endometritiden heranzuziehen, sodass CK-Aktivitäten von über 100 U/l bei Kühen in 
der Frühlaktation (ausgeschlossen die ersten 7 Tage p. p.) auf Puerperalstörungen in 
Form von Endometritiden hinweisen können. Dieser Sachverhalt konnte bestätigt 
werden, da alle Kühe im Versuch an einer Endometritis erkrankt waren und CK-
Aktivitäten im Serum über der Toleranzobergrenze von 100 U/l (FÜRLL 2005) messbar 
waren. Die signifikante (p<0,01) Korrelation (Tabell 4.2) zwischen den CK- und den 
AST-Aktivitäten bei Kühen mit Labmagenverlagerung bestätigen sowohl den 
Zusammenhang, als auch die Aktivitätserhöhungen dieser beiden Enzyme durch 
Endometritis und Störungen des Puerperiums (SATTLER u. FÜRLL 2004). 
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Der Verlauf der CK-Aktivitäten war in beiden Gruppen ähnlich (tendenzieller Anstieg s. 
Abb. 4.15) und wies keine signifikanten Unterschiede auf. FÜRLL und LEIDEL (2002) 
konnten durch die Verabreichung von Dexamethason-21-isonicotinat bei gesunden 
Kühen am ersten Tag p. p. die CK-Aktivitäten signifikant (p<0,05) senken. Die unter 
Dexamethasoneinfluss niedrigeren CK-Aktivitäten können mit der 
membranstabilisierenden Wirkung und den zusätzlich antiphlogistischen Eigenschaften 
der Glucocorticoide erklärt werden (FÜRLL u. FÜRLL 1998). Allerdings fanden die 
Untersuchungen von FÜRLL u. LEIDEL (2002) an klinisch gesunden Kühen statt. In 
der vorliegenden Arbeit konnten diese Ergebnisse jedoch nicht bestätigt werden, 
bedingt durch die entzündlichen Veränderungen des Uterus. Außerdem lässt sich der 
Einfluss durch die operative Therapie des verlagerten Labmagens (Eröffnung der 
Bauchhöhle) auf die Aktivitäten der CK in diesem Versuch nicht abschätzen, sodass 
der tendenzielle Anstieg der CK-Aktivitäten in beiden Gruppen durch die Operation 
erklärt werden kann. 
5.3 Hämatologische Untersuchungen (weißes Blutbild) 
Die Leukozytenanzahl befindet sich außerhalb des peripartalen Zeitraumes in einem 
Bereich von 4 bis 10 G/l. Durch Stress und v. a. durch die Applikation von 
Glucocorticoiden verändert sich jedoch das Differentialblutbild (FÜRLL 2000).  
14% der Kühe wiesen zu Beginn der Untersuchung eine Leukopenie 
(Gesamtleukozytenzahl < 4 G/l), 26% eine Leukozytose (Gesamtleukozytenzahl > 10 
G/l) und fast Dreiviertel (74%) der Kühe zeigten im Differentialblutbild eine deutliche 
Linksverschiebung (relativer Anteil stabkerniger neutrophiler Granulozyten ≥ 2%).  
Die Leukopenie kann Ausdruck einer akuten Endotoxämie sein (DELDAR et al. 1984, 
ANDERSEN 2003). Zusätzlich massiv erhöhte Glucosekonzentrationen bei allen 
Kühen mit Leukopenie bestätigen den Verdacht einer beginnenden Endotoxämie 
(FÜRLL et al. 2002). BLEUL et al. (2006) berichten in ihren Untersuchungen ebenfalls 
darüber, dass bei der Hälfte der Kühe mit Mastitiden (toxic mastitis), eine Leukopenie 
festgestellt werden konnte, die nach ihren Einschätzungen die Folge einer 
Endotoxämie ist. Die Leukozytose, aber v. a. der große Anteil der Kühe mit 
Linksverschiebung im Blutbild, deuten auf Entzündungsreaktionen hin, deren Ursache 
im entzündlich veränderten Uterus zu suchen ist. Die zusätzlich erhöhte innere 
Körpertemperatur aller Kühe im Zusammenhang mit der Linksverschiebung belegt den 
Verdacht eines Systemic Inflammatory Response Syndroms (BONE 1993). Der nur 
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kleine Anteil von Kühen mit Leukozytose (26%) trotz entzündlich veränderter Organe 
(Uterus) ist vermutlich durch die erhöhten Ketonkörperkonzentrationen (ins. BHB) bei 
allen Kühen bedingt, denn hohe BHB-Konzentrationen führen bei Rindern zu einer 
deutlichen Verringerung der Leukozytenanzahl (SURIYASATHAPORN et al. 2000). 
In der Literatur wird belegt, dass die Applikation von Dexamethason beim Rind zur 
Neutrophilie und Leukozytose führt. Diese Tatsache ist bei Kühen, Bullen und Kälbern 
beobachtet worden (OLDHAM u. HOWARD 1992, ANDERSON et al. 1999, WEBER et 
al. 2001, BURTON et al. 2005).  
Der Anstieg der Gesamtleukozyten, hervorgerufen durch eine Verabreichung von 0,02 
mg/kg KM Dexamethason-21-isonicotinat an Milchkühe in der zweiten Woche p. p. wird 
durch einen signifikanten Anstieg der segmentkernigen neutrophilen Granulozyten 
verursacht (THANASAK et al. 2004). Diese Entwicklung ist v. a. zwei Tage nach 
Applikation von Dexamethason-21-isonicotinat im Differentialblutbild deutlich zu sehen 
(THANASAK et al. 2004). Die glucocorticoid-induzierte Neutrophilie entsteht in Folge 
vermehrter Ausschleusung von Granulozyten aus dem Knochenmark sowie reduzierter 
Adhäsion der zirkulierenden neutrophilen Granulozyten an den Endothelzellen 
(CARLSON u. KANEKO 1976). Nach COX (1995) hemmen Glucocorticoide die 
Apoptose der Neutrophilen und tragen so zu deren längerer Lebenszeit sowie 
Reaktivität bei. 
Bei Rindern beruht die hohe Sensibilität der neutrophilen Granulozyten nach 
Glucocorticoidverabreichung auf deren hoher Expression der Glucocorticoid-
rezeptoren, von denen zwei verschiedene Subtypen (GRα und GRβ) existieren 
(CHANG et al. 2004), wobei GRα hohe Glucocorticoidbindungskapatitäten besitzt 
(BAMBERGER et al. 1996, KINO et al. 2001). 
THANASAK et al. (2004) konnten durch Glucocorticoidapplikation keine weiteren 
Auswirkungen auf andere Blutzellen des Differentialblutbildes (stabkernige neutrophile, 
eosinophile und basophile Granulozyten, Mono- und Lymphozyten) nachweisen. 
ANDERSON et al. (1999) gelang es, mit immunsuppressiven Dosierungen (0,25 mg/kg 
KM Dexamethason-21-isonicotinat) an Bullen neben der beschriebenen Neutrophilie 
(THANASAK et al. 2004, BURTON et al. 2005) noch zusätzlich eine Eosinopenie, 
Lymphopenie und Monozytose zu induzieren. 
Die in der Literatur beschriebenen glucocorticoid-induzierten Veränderungen des 
hämatologischen Blutbildes wurden nur z. T. belegt. Der signifikante (p<0,05) Anstieg 
der Gesamtleukozyten (Tab. 4.3) in der Versuchsgruppe beruht ausschließlich auf 
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einer Zunahme der segmentkernigen neutrophilen Granulozyten. Die Zunahme der 
segmentkernigen neutrophilen Granulozyten war in der Versuchsgruppe nur 
tendenziell nachweisbar, wohingegen in der Kontrollgruppe ein signifikanter (p<0,05) 
Abfall nachweisbar war (Tab. 4.4). Der tendenzielle Anstieg der neutrophilen 
Granulozyten führte zu einer geringgradigen Neutrophilie. Eine Leukozytose wie in der 
Literatur beschrieben (OLDHAM u. HOWARD 1992, ANDERSON et al. 1999, WEBER 
et al. 2001, BURTON et al. 2005) konnte jedoch nicht nachgewiesen werden (Tab. 
4.3). Aufgrund der verschiedenen Zyklusstadien der Kühe und der im Puerperium 
unterschiedlich hohen Konzentrationen der immunmodulatorischen Hormone 
Progesteron und Östrogen im Blut (HEUWIESER u. GRUNERT 1987) wird die Wirkung 
des Dexamethason-21-isonicotinats auf das Zellbild beeinträchtigt. Es sind zahlreiche 
immunmodulatorische Wirkungen von Östrogenen auf bovine neutrophile Granulozyten 
bekannt (ROTH et al. 1983, HOEDEMAKER et al. 1992, WESSENDORF et al. 1998), 
darunter ein Anstieg der neutrophilen Granulozyten im Blut. In der Kontrollgruppe war 
jedoch ein signifikanter (p<0,05) Abfall der neutrophilen Granulozyten nachweisbar. Ein 
Östrogeneinfluss auf das Zellbild kann ausgeschlossen werden, da weder die Kühe im 
Untersuchungszeitraum Brunstsymptome zeigten, noch bei der Untersuchung der 
Ovarien während der Bauchhöhlenexploration GRAAFsche Follikel identifiziert wurden. 
Es ist davon auszugehen, dass einige der Kühe unter Progesteroneinfluss standen. 
Das applizierte Dexamethason-21-isonicotinat steuert jedoch einer Verringerung der 
segmentkernigen neutrophilen Granulozyten entgegen, sodass diese in der 
Versuchsgruppe tendenziell anstiegen (Tab. 4.4), wodurch eine geringgradige 
Neutrophilie ausgelöst wurde. 
Die Anzahl stabkerniger neutrophiler Granulozyten blieb unverändert (Tab. 4.5). Dieses 
Ergebnis entspricht den Untersuchungsergebnissen von THANASK et al. (2004). 
Eosinophile und basophile Granulozyten konnten in dieser Studie, wenn überhaupt, nur 
in geringer Anzahl gefunden werden, die sich zu den Untersuchungszeitpunkten und 
zwischen den Gruppen nicht unterschieden. Sowohl endogene, als auch exogene 
Glucocorticoide führen zu einem Abfall der Anzahl eosinophiler Granulozyten 
(GWAZDAUSKAS et a. 1980, ANDERSON et al. 1999, PAAPE et al. 2003), ein 
Einfluss des applizierten Dexamethason-21-isonicotinat war nicht nachweisbar. 
Die glucocorticoid-induzierte Lymphopenie (ANDERSON et al. 1999) konnte im 
vorliegenden Versuch nur tendenziell nachgewiesen werden, allerdings konnte in der 
Kontrollgruppe ein signifikanter Anstieg der Lymphozyten nachgewiesen werden (Tab. 
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4.7). Verglichen mit anderen Tierarten (Hamster, Maus, Ratte und Kaninchen) führt 
eine Glucocorticoidapplikation bei Rindern nicht zu einer ausgeprägten Lymphopenie 
(ROTH u. KAEBERLE 1982). Eine Monozytose wie in den Untersuchungen nach 
ANDERSON et al. (1999) war aufgrund der viel niedrigeren Dosierung nicht 
nachweisbar (Abb. 4.6). 
5.4 Immunologische Parameter 
Der Verlauf einer Entzündung wird meist und überwiegend durch die Aktivität 
neutrophiler Granulozyten bestimmt. Zu deren wichtigster Aufgabe gehört die 
Inaktivierung und Eliminierung körperfremder oder veränderter körpereigener 
Strukturen. Die lokale Aktivität der neutrophilen Granulozyten wird als entscheidende 
Basis der antimikrobiellen Abwehr im puerperalen Uterus angesehen (HUSSAIN 1989). 
Neutrophile Granulozyten sind zahlreichen Einflüssen ausgesetzt, die zu 
Veränderungen ihrer Konzentration im Blut, ihrer Funktionalität und ihres Phänotyps 
führen können (ROTH u. KAEBERLE 1981, ROTH et al 1993, CAI et al. 1994). 
Besonders in den für die Entstehung der Endometritis bedeutsamen peripartalen 
Zeitraum wirkt auf die Leukozyten eine Reihe von Faktoren, von denen 
immunmodulatorische Effekte bekannt sind (CAI et al. 1994, ZERBE et al. 2000, 
KÖNIG 2003). 
Stoffwechselstörungen zu Beginn der Laktation, insbesondere das 
Fettmobilisationssyndrom (FÜRLL 2000), führen zu einer beeinträchtigten 
Funktionalität der neutrophilen Granulozyten (ZERBE et al. 2000). Dadurch kann die 
Entstehung einer Endometritis erklärt werden (MORROW et al. 1979, KANEENE et al. 
1997). CAI et al. (1994) fanden heraus, dass eine bereits präpartale reduzierte 
Funktionalität (oxidativer Burst) der neutrophilen Granulozyten v. a. bei den Kühen 
eintritt, die später (nach der Kalbung) an Endometritiden und Mastitiden erkranken. In 
Bezug auf Energiestoffwechselstörungen konnten in jüngsten Untersuchungen von 
FÜRLL et al. (2006) bei Kühen mit Puerperalstörungen bereits in der 
Trockenstehphase Abweichungen festgestellt werden. Es ist davon auszugehen, dass 
ein kausaler Zusammenhang zwischen Energiestoffwechselstörungen und den 
Funktionseinschränkungen der neutrophilen Granulozyten besteht, auch wenn die 
Mechanismen im Einzelnen noch nicht geklärt sind (ZERBE et al. 2000).  
Durch den Einsatz von Dexamethason bei Rindern wird die Migration der neutrophilen 
Granulozyten positiv beeinflusst, denn ANDERSON et al. (1999) konnten eine erhöhte 
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Migration der neutrophilen Granulozyten auf die chemotaktischen Substanzen C5a und 
Il-8 feststellen. KÖNIG et al. (2005) bestätigten diese Ergebnisse, wonach 
Glucocorticoide zu einer vermehrter Einwanderung neutrophiler Granulozyten in den 
Uterus führen.  
5.4.1 Phagozytose  
Die erhöhte Ketonkörperkonzentration sowohl im Blut als auch in der Milch zu Beginn 
der Laktation hat eine verminderte Phagozytoseaktivität der Makrophagen und der 
neutrophilen Granulozyten in der Milchdrüse der Kuh zur Folge. Eine negative 
Energiebilanz führt zu einer Schwächung der Abwehrlage der Kuh (KLUCINSKI et al. 
1988, SURIYASATHAPORN et al. 2000). Ähnliche Ergebnisse liegen aus dem Bereich 
der Humanmedizin vor. Bei Patienten mit Diabetes mellitus und erhöhten 
Ketonkörperkonzentrationen zeigen neutrophile Granulozyten Störungen der 
Phagozytoseaktivität (WILSON u. REEVES 1986). Mc MURRAY et al. (1990) konnten 
diesen Zusammenhang jedoch nicht bestätigen. Sie ließen übergewichtige Patienten 
über einen Zeitraum von drei Monaten fasten und konnten keine Abweichungen der 
Phagozytoseaktivität feststellen. Obwohl z. T. kontroverse Ergebnisse vorliegen 
(bedingt durch unterschiedliches Studiendesign und Patientenauswahl), sind in der 
Literatur eine Vielzahl von Studien beschrieben, in denen auf eine reduzierte 
Phagozytosekapazität der Leukozyten (ins. Phagozytose und oxidativer Burst) durch 
Ketonkörper ausdrücklich hingewiesen wird (SURIYASATHAPORN et al. 2000).  
Die von einigen Autoren (COPPER et al. 1972, ROTH u. KAEBERLE 1981) 
beschriebene Hemmung der Phagozytose durch die Applikation von Glucocorticoiden 
konnte nicht nachgewiesen werden. In der vorliegenden Untersuchung führte die 
Applikation von Dexamethason-21-isonicotinat zu keinen signifikanten Veränderungen 
des prozentualen Anteils phagozytierender neutrophiler Granulozyten (Abb. 4.16) und 
deren Phagozytoseaktivität (Abb. 4.17). Eine Steigerung des prozentualen Anteils 
phagozytierender neutrophiler Granulozyten konnte wie bei den Untersuchungen an 
gesunden Kühen in der Frühlaktation von WITTEK et al. (2005) nicht nachgewiesen 
werden, allerdings sank der prozentuale Anteil phagozytierender neutrophiler 
Granulozyten in der Kontrollgruppe signifikant (p<0,05) ab (Abb. 4.16).  
ROTH und KAEBERLE (1982) beobachteten nach Glucocorticoidapplikation eine 
reduzierte phagozytäre Aktivität und eine verminderte bakterizide Kapazität (ROS-
Bildung) der Makrophagen. Die Dexamethason-21-isonicotinat Applikation führte in der 
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vorliegenden Untersuchung zu keinen signifikanten Veränderungen des prozentualen 
Anteils phagozytierender Makrophagen und deren Phagozytoseaktivität (Abb. 4.18 und 
Abb. 4.19), nur tendenziell stiegen beide Parameter in der Versuchsgruppe an. 
Durch die Untersuchungen von WITTEK et al. (2005) an Kühen im Frühpuerperium 
wurde belegt, dass bei einer einmaligen Applikation von Dexamethason-21-isonicotinat 
keine negativen Auswirkungen auf die Phagozytoseparameter zu befürchten sind. In 
der vorliegenden Untersuchung konnten ebenfalls keine negativen Auswirkungen auf 
die Phagozytoseaktivität (einschl. prozentualer Anteil phagozytierender Zellen) der 
neutrophilen Granulozyten und Monozyten durch eine einmalige Dexamethason-21-
isonicotinat Applikation bei Kühen mit SIRS-Symptomen nachgewiesen werden. 
5.4.2 Oxidativer Burst 
Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung ergaben, dass sowohl der prozentuale 
Anteil der neutrophilen Granulozyten und Monozyten, die eine Burstaktivität zeigen und 
deren Enzymaktivität (Burstaktivität) in der Versuchsgruppe signifikant (p<0,05) 
anstiegen, während in der Kontrollgruppe (bis auf den prozentualen Anteil der 
Granulozyten, die eine Burstaktivität zeigen) alle Burst-Parameter signifikant (p<0,05 
bzw. p<0,01) absanken (Abb. 4.20, 4.21, 4.22 und 4.23). ZERBE et al. (2000) fanden 
bei ihren Untersuchungen an Kühen im postpartalen Zeitraum heraus, dass ein hoher 
Leberfettgehalt (hepatische Lipidose) zu reduzierter bakterizider Kapazität (ROS-
Bildung) der neutrophilen Granulozyten, sowohl im Blut, als auch im Uterus führt. 
Weitere Untersuchungen ergaben, dass hohe BHB-Konzentrationen bei in vitro-
Versuchen die Burstaktivitäten der neutrophilen Granulozyten reduzieren (HOEBEN et 
al. 1997, SURIYASATHAPORN et al. 2000). Die massiven 
Energiestoffwechselstörungen bei Hochleistungskühen zu Beginn der Laktation 
(FÜRLL 2000) führen zu Funktionsstörungen der neutrophilen Granulozyten; es ist 
jedoch noch ungeklärt, ob außer Ketonkörpern noch andere Metabolite wie z. B. FFS 
oder Toxine (LPS) zu deren Funktionseinschränkung führen (ZERBE et al. 2000). 
MATEUS et al. (2002) konnten mit ihren Untersuchungen über die Ätiologie und das 
gehäufte Auftreten von postpartalen Endometritiden bei Kühen feststellen, dass zum 
Zeitpunkt des Beginns einer Endometritis die neutrophilen Granulozyten im Blut 
signifikant (p<0,05) niedrigere oxidative Burstaktivitäten aufweisen, als nach 
eingetretener Spontanheilung. Somit trägt die reduzierte oxidative Burstaktivität 
(MATEUS et al. 2002) und die hepatische Lipidose (ZERBE et al. 2000) zur 
Entstehung von Endometritiden bei. 
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Aufgrund der massiven Lipolysehemmung in der Versuchsgruppe (signifikantes 
Absinken der FFS, Abb 4.9) kann bei den Kühen dieser Gruppe von einem reduzierten 
Leberfettgehalt ausgegangen werden, da sich die Konzentrationen von freien 
Fettsäuren im Blut proportional zum Leberfettgehalt verhalten (HERDT et al. 1988, 
RUKKWAMSUK et al. 1998, ZERBE et al. 2000). Das Verhalten der Leberenzyme 
aufgrund der Dexamethason-21-isonicotinat-Applikation (Abb 4.12, 4.13 und 4.14) 
bestätigt den Sachverhalt. Die Applikation von Dexamethason-21-isonicotinat mildert 
die Leberfunktionsstörung. Der sinkende Leberfettgehalt (ausschließlich in der 
Versuchsgruppe) führt über noch z. T. unbekannte Mechanismen zu einer signifikanten 
(p<0,05) Steigerung des prozentualen Anteils burstaktiver neutrophiler Granulo- und 
Monozyten einschließlich deren Enzymaktivität (Burstaktivität). 
Die in der Literatur beschriebene glucocorticoidbedingte reduzierte 
Phagozytoseaktivität der neutrophilen Granulozyten (ROTH u. KAEBERLE 1982) und 
Monozyten (PARILLO u. FAUCI 1979) einschließlich des oxidativen Bursts konnte 
nicht nachgewiesen werden. Somit wirkt Dexamethason-21-isonicotinat bei kranken 
Kühen mit SIRS-Symptomen einschließlich Energiestoffwechselstörungen einer 
Hemmung der Phagozytose und der bakteriziden Kapazität der neutrophilen 
Granulozyten und Monozyten entgegen, sodass die Steigerung der Burstparameter 
möglicherweise durch die Dexamerhason-21-isonicotinat-Applikation verursacht wurde. 
In Bezug auf die entzündlichen Veränderungen des Uterus (SIRS) müssen die 
zusätzlich immunmodulatorischen Effekte der Arachidonsäure-Metabolite in Betracht 
gezogen werden (CAI et al. 1994, MATEUS et al. 2003). PGE2 wird bei uterinen 
entzündlichen Erkrankungen in uterinen Flüssigkeitsansammlungen nachgewiesen 
(SLAMA et al. 1994). PGE2 wirkt muskelrelaxierend und vasodilatativ und dadurch 
immunsuppressiv (SLAMA et al. 1991). Aufgrund der entzündungshemmenden 
Wirkung von Glucocorticoiden (FÜRLL u. FÜRLL 1998, UNGEMACH 2003) wird durch 
die Applikation von Dexamethason die PGE2-Bildung durch Hemmung der 
Cyclooxygenase (Prostaglandin-Synthetase) reduziert, wodurch die 
muskelrelaxierende und vasodilatative Wirkung vermindert wird. Dadurch ist eine 
schnellere Uterusinvolution möglich, da hohe PGE2-Konzentrationen eine 
physiologische Involution hemmen (SLAMA et al. 1991). Mit dem vorliegenden 




Freies LPS bindet an CD14 sowohl auf Makrophagen als auch auf neutrophilen 
Granulozyten. Die LPS-Bindung über CD14 führt zu einer Aktivierung der Phagozyten. 
Dadurch wird vermehrt TNF-α, Il-6 und Il-8 freigesetzt. Diese proinflammatorischen 
Zytokine gelten als hochsensitive Marker für eine Aktivierung der Leukozyten durch 
LPS. Nach den Untersuchungen von WANG et al. (2003) ist der LPS-induzierte 
Konzentrationsanstieg von TNF-α CD14 abhängig, wohingegen der 
Konzentrationsanstieg von Il-6 und Il-8 CD14-unabhängig verläuft. Andere 
Untersuchungen stellen anstelle von CD14 die sog. Toll-Like-Rezeptoren ins Zentrum 
der Septikämie-Kaskade (BRUNN u. PLATT 2006). Wird dieser Rezeptor enthemmt, 
läuft die Septikämie-Kaskade bis zur Schockmanifestation ab. Diese Enthemmung des 
TLR 4 erfolgt sowohl durch Proteasen, die bei Entzündungen gebildet werden, als auch 
durch endogene Agonisten, wie z. B. Heparin-Sulfat, Hyaluronsäure, Fibronectin, 
Hitzeschock-Proteine oder Fibrinogen. LPS führt natürlich auch zu einer Septikämie, 
jedoch ist das LPS nur eine von mehreren Möglichkeiten der Sepsinduktion und setzt 
auch dabei die Enthemmung von TLR 4 voraus (BRUNN u. PLATT 2006). 
Untersuchungen haben ergeben, dass die TNF-α Bildungskapazität von Monozyten 
bzw. Makrophagen bei Kühen im peripartalen Zeitraum am größten ist (SORDILLO et 
al. 1995, RØNTVED et al. 2005). Bei Kühen, die zusätzlich am 
Fettmobilisationssyndrom erkrankt sind, konnte ein Zusammenhang zwischen der 
hohen TNF-α-Konzentration und peripartaler Insulinresistenz nachgewiesen werden 
(OHTSUKA et al. 2001). TNT-α wird allerdings nicht ausschließlich von Monozyten 
bzw. Makrophagen produziert. Neue Grundlagenforschungen zur Funktion des 
Fettgewebes als endokrines Organ (Bildung von TNF-α, Leptin, Resistin, Adipsin und 
Adiponectin) verdeutlichen den Zusammenhang zwischen vermehrter TNF-α-Bildung 
im Fettgewebe (FRÜHBECK et al. 2001) und peripartaler Insulinresistenz bei Kühen 
mit hepatischer Lipidose (OHTSUKA et al. 2001). TNF-α wird v. a. bei 
überkonditionierten Kühen (verfettete Kühe) vermehrt im Fettgewebe gebildet und hat 
dort autokrine und parakrine Wirkungen auf lokale Rezeptoren. Vom Fettgewebe 
gelangt TNF-α über den Blutkreislauf zur Muskulatur, wo es zu Interaktionen mit 
Insulinrezeptoren kommt, aus denen die Insulinresistenz resultiert (OHTSUKA et al. 
2001). Warum TNF-α nur bei verfetteten Kühen in erhöhten Mengen im Fettgewebe 
freigesetzt wird, ist bislang unbekannt (OHTSUKA et al. 2001).  
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Diskussion 
Bei fast der Hälfte aller Kühe der Kontrollgruppe (12 Kühe) war TNF-α im Serum am 
Tag 0 nachweisbar (48% entsprechen 12 Kühen). Am Tag 2 war bei 11 Kühen TNF-α 
nachweisbar (Nachweisgrenze: 2,9 ng/ml). 
Bei den Kühen der Versuchsgruppe war am Tag 0 bei 11 Kühen, wohingegen am Tag 
2 bei 7 Kühen TNF-α nachweisbar war. 
Es bestanden weder signifikante Korrelationen zu den untersuchten immunologischen 
Parametern, noch zu hämatologischen bzw. klinisch-chemischen Parametern. Bei den 
klinischen Befunden bestand jedoch eine signifikant (p<0,001) positive Korrelation zum 
BCS (Tab. 4.9). Dieser Zusammenhang bestätigt die Untersuchungen von OHTSUKA 
et al. (2001), die bei verfetteten Kühen mit hepatischer Lipidose hohe TNF-α 
Konzentrationen einschl. Insulinresistenz nachwiesen.  
Der Verlauf der TNF-α-Konzentrationen beider Gruppen gestaltete sich unterschiedlich. 
In der Kontrollgruppe war ein tendenzieller Anstieg erkennbar, während in der 
Versuchsgruppe ein signifikanter (p<0,01) Abfall nachzuweisen war (Abb. 4.24). Am 
Tag 2 bestand jedoch zwischen der Versuchs- und der Kontrollgruppe kein 
signifikanter Unterschied.  Die antiinflammatorische Wirkung des Dexamethason-21-
isonicotinats, wie von FÜRLL und FÜRLL (1998) und UNGEMACH (2003) postuliert 
wurde, war in der vorliegenden Untersuchung anhand der TNF-α-Konzentration nicht 
nachweisbar. Experimentelle Untersuchungen an endotoxämischen Mäusen ergaben  
jedoch deutliche TNF-α-Konzentrationsabnahmen, die auf die Verabreichung von 
Dexamethason zurückzuführen sind (ZUCKERMAN u. BENDELE 1989). Mit in vitro-
Versuchen konnte ebenfalls der antiinflammatorische Effekt des Dexamethasons 
nachgewiesen werden, denn bei mit LPS inkubierten Monozyten konnte mit Hilfe von 
Daxamethason sowohl die TNF-α Genexpression, als auch die von Il-1β gesenkt 
werden (KIKU et al. 2002). 
5.5 Schlussfolgerung 
Für die klinische Diagnose SIRS sprechen erhöhte Körperinnentemperatur (Fieber), 
Kreislaufinsuffizienz (Tachycardie und Tachypnoe) sowie Endometritis. Eingeschränkte 
oder völlig sistierende Futteraufnahme, kühle oder vermehrt warme Akren und 
gegebenenfalls Enophthalmus ergänzen die Symptomatik. Besonders sehr gut 
genährte Kühe stellen Risikopatienten dar, da in Folge der Fettmobilisierung mit 
Organfunktionsstörungen insbesondere der Leber zu rechnen ist. Eine frühzeitige 
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Diskussion 
Erkennung von Kühen mit SIRS-Symptomen ist unbedingt nötig, um Erfolg 
versprechende Maßnahmen einleiten zu können. 
Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung zeigen, dass Dexamethason-21-
isonicotinat möglicherweise zu einer Steigerung der oxidativen Burstaktivität der 
neutrophilen Granulozyten und Makrophagen bei Kühen mit SIRS führt, ohne deren 
Phagozytoseaktivität negativ zu beeinflussen, die TNF-α-Konzentration vermutlich 
gehemmt wird, positive Effekte auf den Energiestoffwechsel (insbesondere FFS) und 
keine negativen Auswirkungen auf die Leberfunktion (AST, GGT, GLDH) zu erwarten 
sind. Aus diesem Grund erscheint es sinnvoll, die positiven Effekte des 
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Schlüsselworte: Kühe, SIRS, Phagozytose, oxidativer Burst, TNF-α, Dexamethason 
Einleitung: Einerseits gehören die entzündungshemmenden Eigenschaften der 
Glucocorticoide zu ihren gewünschten Wirkungen, andererseits bestehen 
Befürchtungen hinsichtlich einer Verminderung der Abwehrfunktion des Organismus. 
Zielstellung: Ziel der vorliegenden Arbeit war es, den Einfluss eines Glucocorticoids 
(Dexamethason-21-isonicotinat) auf immunologische (Phagozytose und oxidativer 
Burst der Leukozyten, TNF-α) und Stoffwechselparameter bei kranken Kühen mit 
SIRS-Symptomen zu beschreiben, da diese Patienten häufig im Bilde der puerperalen 
Septikämie verenden. Resultate von Vorarbeiten der Leipziger Arbeitsgruppe belegen 
bei gesunden Kühen in der Frühlaktation den lipolysehemmenden Effekt von 
Glucocorticoiden und keine negativen Auswirkungen auf die Phagozytoseleistungen 
von neutrophilen Granulozyten und Makrophagen.  
Tiere, Material und Methoden: Es wurden 50 Kühe mit SIRS-Symptomen 
(Labmagenverlagerung nach links, Ketose/hepatische Lipidose und Endometritis), die 
zur operativen Versorgung (pylorusnahe Omentopexie) in die Medizinische Tierklinik 
der Universität Leipzig eingeliefert wurden, in die Untersuchung einbezogen. Jede Kuh 
unterlag nach erfolgter Omentopexie einer mindestens viertägigen Grundbehandlung, 
in der eine antibiotische Versorgung und die Verabreichung von Glucose und 
glucoplastischen Substanzen gewährleistet wurden. Die Versuchsgruppe (n = 25) 
erhielt zusätzlich eine intramuskuläre Injektion von 0,02 mg/kg KM Dexamethason-21-
isonicotinat. Die Bestimmung der Phagozytoseleistung sowie des oxidativen Bursts der 
Leukozyten im Blut (prozentualer Anteil der neutrophilen Granulozyten und 
Makrophagen die phagozytieren bzw. oxidative Burstaktivität zeigen und deren 
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Zusammenfassung 
Phagozytose- bzw. Burstaktivität), der TNF-α-Konzentration sowie der 
Energiestoffwechsel- und der Leberfunktionsparameter im Serum einschließlich der 
klinischen Untersuchung erfolgte am Tag 0 (Tag der Klinikeinweisung) und am Tag 2.  
Ergebnisse: Die Studie zeigt, dass der prozentuale Anteil phagozytierender 
neutrophiler Granulozyten in der Kontrollgruppe signifikant (p<0,05) von Tag 0 bis Tag 
2 abfiel. Alle weiteren Phagozytose-Parameter veränderten sich (statistisch gesichert) 
weder in der Kontroll- noch in der Versuchsgruppe. Die Phagozytose wird folglich 
durch Dexamethason-21-isonicotinat nicht negativ beeinflusst. Der prozentuale Anteil 
der neutrophilen Granulozyten (p<0,01) und Makrophagen (p<0,05), die Burstaktivität 
zeigen und deren Enzymaktivität (jeweils p<0,05), stieg in der Versuchsgruppe 
signifikant von Tag 0 bis Tag 2 an, während in der Kontrollgruppe (bis auf den 
prozentualen Anteil der neutrophilen Granulozyten, die Burstaktivität zeigen) alle Burst-
Parameter signifikant (p<0,05) absanken, wobei im Gruppenvergleich keine 
signifikanten Unterschiede am Tag 2 bestanden. Der Verlauf der TNF-α-
Konzentrationen beider Gruppen gestaltete sich unterschiedlich. In der Kontrollgruppe 
war ein Anstieg erkennbar (statistisch nicht gesichert), während in der Versuchsgruppe 
die TNF-α-Konzentration signifikant (p<0,01) gesenkt werden konnte, wobei der 
Einfluss des Dexamethason-21-isonicotinats nicht eindeutig nachweisbar ist, da im 
Gruppenvergleich keine signifikanten Unterschiede am Tag 2 bestanden. Die klinisch-
chemischen Parameter (FFS) deuten auf den stoffwechselstbilisierenden Einfluss von 
Dexamethason-21-isonicotinat hin. Negative Auswirkungen auf die Leberfunktion (AST, 
GGT, GLDH) durch Dexamethason-21-isonicotinat können anhand der Ergebnisse 
ausgeschlossen werden. Die verdauungsanregende Wirkung von Dexamethason-21-
isonicotinat wurde durch den signifikanten (p<0,01) Anstieg der Anzahl der 
Pansenbewegungen in der Versuchsgruppe bestätigt. 
Schlussfolgerung: Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung zeigen, dass 
Dexamethason-21-isonicotinat möglicherweise zu einer Steigerung der oxidativen 
Burstaktivität der neutrophilen Granulozyten und Makrophagen bei Kühen mit SIRS 
führt, ohne deren Phagozytoseaktivität negativ zu beeinflussen, die TNF-α-
Konzentration vermutlich gesenkt wird, positive Effekte auf den Energiestoffwechsel 
(insbesondere FFS) und keine negativen Auswirkungen auf die Leberfunktion (AST, 
GGT, GLDH) zu erwarten sind. Aus diesem Grund erscheint es sinnvoll, die positiven 
Effekte des Dexamethason-21-isonicotinats zur unterstützenden Therapie bei Kühen 
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Introduction: On the one hand are glucocorticoids commonly used for their anti-
inflammatory properties, on the other hand the potential of immunsuppressive adverse 
effects suppressing the host derense are described differently. 
Aims of the study: The study was conducted to show if a single injection of 
dexamethasone (Dexamethason-21-isonicotinat) would lead to changes of the 
phagocytic and the respiratory burst activity of neutrophil granulocytes and 
macrophages as well as the TNF-α concentration in cows with SIRS, because these 
patients often die in fulminating puerperal sepsis. Additionally, the influence of the 
glucocorticoid on haematological and clinic-chemical parameters was measured. 
Furthermore, the results of physical examinations were estimated. 
Material and methods: The study was performed on 50 dairy cows with SIRS (left-
sided abomasal displacement, ketosis/hepatic lipidosis and puerperal metritis) admitted 
at the Large Animal Clinic for Internal Medicine of the University of Leipzig for surgical 
treatment of left-sided abomasal displacement. Therefore correction and right-sided 
omentopexy was done. All cows received the same basic treatment during the 
following four days in which an antibiotic treatment and administration of glucose and 
glucogenic drugs was ensured. Half of these 50 cows (25 cows) received an 
intramuscular injection of dexamethasone-21-isonicotinat (0.02 mg/kg). The phagocytic 
and the respiratory burst activity and the tumornecrosis factor α concentration (also 
haematological, clinic-chemical and clinical parameters) were measured of all 50 cows 
on day 0 (before the dexamethasone injection) and day 2.  The phagocytic/respiratory 
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Summary 
burst activity was estimated by measuring two parameters: overall percentage of 
granulocytes and macrophages showing phagocytosis/respiratory burst activity and 
individual phagocytic/respiratory burst activity. 
Results: From day 0 to day 2 the percentage of phagocytic granulocytes decreased in 
the control-group (p<0.05). This was not measured in the dexamethasone-group. All 
other phagocytosis-parameters show a similar pattern in both groups and were not 
statistically significant. The percentage of respiratory burst activity of granulocytes 
(p<0.01) and macrophages (p<0.05) as well as there individual respiratory burst activity 
(both p<0.05) increased significant in the dexamethasone-group between day 0 and 
day 2. In the control-group the percentage of respiratory burst avtivity of granulocytes 
was not significant different between day 0 and day 2. The percentage of respiratory 
burst activity of macrophages and the individual respiratory burst activity of 
granulocytes and macrophages decreased (p<0.05) in the control-group between day 0 
an day 2. But no differences were found for all phagocytosis and respiratory burst-
parameters between both groups on day 2. The TNF-α concentration increased in the 
control group between day 0 and day 2 (statistically not significant) and decreased in 
the dexamethsone group (p<0.05). However no differences were found between the 
control and the dexamethasone group on day 2. The positive effects of 
dexamethasone-21-isonicotinat on the metabolic parameters were especially seen in 
the free fatty acid concentration. The liver enzyme activity was not negatively 
influenced. Between both groups no differences were observed in the clinical 
parameters. Dexamethasone-21-isonicotinat had some stimulating effects of the 
digestion, the rumen activity increased (p<0.01) in the dexamethasone group. 
Conclusion: The results of the present study show that a single injection of 
dexamethasone-21-isonicotinat to cows with SIRS possibly leads to an increase of the 
respiratory burst activity of neutrophils and macrophages without affecting their 
phagocytic activity. The TNF-α concentration probably decreases by a single injection 
of dexamethasone-21-isonicotinat. The effects of the glucocorticoid on the metabolic 
parameters are especially seen in the free fatty acid concentration and no negative 
influence on the liverfunction (AST, GGT, GLDH) are measured.  Therefore, it seems 
possible to benefit from the outstanding effects of dexamethasone-21-isonicotinat to 
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Im Anhang werden für jeden in der Untersuchung bestimmten Parameter die 
Mittelwerte (arithmetisches Mittel und Median) sowie die dazugehörigen 
(Standartabweichung und Quartile) dargestellt. 
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1 38,9 23 3 4 3 72 28
2 38,9 26 5 4 2,5 68 20
3 38,9 41 5 4 2,5 84 20
4 39,2 34 6 4 2,5 80 20
5 38,9 15 3 4 3 78 18
6 39,6 12 4 4 3 76 20
7 39,8 39 4 4 3,5 76 28
8 40,0 23 4 4 3 96 46
9 40,6 14 5 4 2,5 76 60
10 38,9 23 3 4 2 72 38
11 39,3 42 7 4 2,5 80 34
12 39,8 41 3 4 2,5 84 32
13 40,1 8 6 4 1,5 68 46
14 39,6 26 7 4 2 92 80
15 39,6 29 6 4 1,5 60 28
16 39,4 39 5 4 3 72 16
17 39,5 32 4 4 3,5 56 48
18 39,2 9 4 4 3 80 26
19 39,7 12 5 4 2,5 68 60
20 39,0 34 3 4 2,5 64 16
21 39,7 33 3 4 2 80 24
22 40,0 27 5 4 3 96 36
23 38,9 12 6 4 2,5 80 20
24 40,0 18 7 4 3,5 82 28


















26 39,0 38 5 4 3 76 24
27 40,2 8 3 4 3,5 72 50
28 38,9 7 5 4 3 68 28
29 39,6 41 4 4 2,5 80 42
30 40,8 33 6 4 2 96 40
31 39,0 25 3 4 2,5 80 40
32 40,4 8 4 4 2 72 76
33 40,6 11 5 4 3 84 40
34 40,4 34 4 4 2,5 76 44
35 39,5 27 3 4 2,5 80 30
36 38,9 22 4 4 1,5 72 16
37 39,1 31 3 4 3,5 96 44
38 39,6 34 3 4 2,5 78 32
39 40,0 12 5 4 2,5 120 28
40 39,2 29 5 4 2 72 54
41 40,3 18 4 4 2 80 40
42 39,2 23 3 4 2,5 80 40
43 38,9 15 6 4 2,5 68 22
44 38,9 7 4 4 3,5 68 40
45 40,1 42 4 4 2,5 76 20
46 39,9 34 3 4 3 60 34
47 39,3 25 6 4 4 68 16
48 39,1 33 5 4 2 68 26
49 39,2 13 3 4 4 88 40
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